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PRrESIDENCE DE M. PieRRE DELBET. 


M. ce SecRETATRE GENERAL donne lecture de la correspondance 
qui comprend une lettre de M. le Prof. Bouchard remerciant l’As- | 
sociation de lui avoir conlié de nouveau la présidence, malgré le : 
désir qu'il avait formulé de se démettre de ces fonctions; — une 
lettre de M. Barrier s’excusant de ne pouvoir assister 4 la séance; 
— une lettre de M. Ledoux-Lebard et une autre de M. Durante, 
retenus 4 l’étranger; — en outre, deux périodiques italiens qui 
demandent l’échange avec notre bulletin. 


A propos des tumeurs mixtes des glandes salivaires. 
Spécificité cellulaire et tumeurs mixtes, 


Par MM. Masson et Peyron. 


Le groupe des tumeurs mixtes cervico-faciales est certainement 
un de ceux dont l’histogénése a suscité les divergences les plus 
‘nombreuses : chirurgiens et anatomo-pathologistes ont essayé tour 
a tour de dégager une formule histologique, précise a la fois et 
générale, rendant compte de l’évolution clinique remarquablement 
homogéne de ces néoplasies. Mais il semble que, contrairement a 
ce qu’on aurait pu espérer, la mulliplicité des théories divergentes 
qui se sont succédé n’ait pas apporté le progrés qu’on est en 
droit d’attendre habituellement d’une simple hypothése de travail. 
Lendothéliome a fait place au branchiome; au branchiome a 
succédé l’embryome complexe ou simplifié ; 

Ce dernier a fait place a l’enclavome (Chevassu), dénomination 
TOME vil. — 1942. 16 
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acceptable en somme, a la condition de lui laisser un sens purement 
topographique. 

Si on veut bien le remarquer, les hypothéses précédentes se propo- 
saient trop exclusivement, et peut-étre al’insu méme de leurs auteurs, 
de ramener a une commune origine les néoplasies qui nous occupent, 
bien plutét que de fixer les tendances évolutives et les stades de leur 
histogénése. Histologistes et chirurgiens ont éludié minutieusement 
la géographie descriptive de ces tumeurs, mais il semble qu'ils aient 
négligé la cytologie des éléments cellulaires matriciels, la différen- 
ciation du stroma, et surtout les caractéres d’ordre régional, — 
c’est-a-dire les faits les plus objectifs de leur micrographie, seuls 
susceptibles de constituer les éléments d'une étude synthétique. 

Une telle. méthode qui devait conduire & méconnaitre les 
particularités vraiment caractéristiques de ces néoplasies, s'est 
trouvée aggravée, en raison des analogies que certains auteurs ont 
cru devoir établir entre les tumeurs mixtes cervico-faciales et les 
néoplasies a tissus multiples des glandes génitales (testicule). 

Nous nous bornerons dans le présent mémoire a indiquer qu’en 
dépit de la dénomination de tumeurs mixtes, la multiplicité des 
formes cellulaires observées dans des tumeurs n’implique pas dans 
tous les cas la présence originelle de tissus appartenant 4 des feuillets 
embryonnaires distincts. En particulier, ]’évolution d’éléments épi- 
théliaux peut conduire a des éléments rameux et fusiformes de 
nature conjonctive, cartilagineuse, de telle sorte, que des néoforma- 
tions finalement complexes sont cependant simples par leur origine. 

Cette notion, contraire aux dogmes d’une spécificité cellulaire _ 
absolue, a été apportée en France, par les recherches initiales 
d’Alezais', précédées de peu en Allemagne par les travaux de Krom- 
pecher? dont elles sont d’ailleurs complétement indépendantes. 
A Krompecher revient le grand mérite d’avoir attiré, le premier, 
Vattention sur les néoplasies d’épithéliums adultes ou embryon- 
naires, développées suivant un type indifférencié. Il a proposé pour 
ces tumeurs la dénomination de baso-cellulaires, destinée a exprimer 


1. Atezais et Peyron. Développement d’éléments connectifs aux dépens d’élé- 
ments épithéliaux dans les tumeurs glandulaires de la face. Réunion Biologique 
de Marseille, 1909. 

2. Kromeccuen. Ziegler’s Beitrige fir Pathologische Anatomie, t. 37 (1905) et 
44 (1908). 
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leur genése aux dépens de la couche basale génératrice de l’épi- 
derme, de ses équivalents morphologiques ou de ses dérivés. Mais 
le matériel de Krompecher, dont cet auteur a eu la grande obli- 
geance de nous communiquer les préparations, ne lui a permis dans 
la plupart des cas qu'une étude d’histologie topographique. On 
yerra plus loin que le matériel réuni par nous durant ces derniéres 
années et composé de piéces fixées pour la plupart au liquide de 
Bouin, se préte aux techniques précises, actuellement employées 
par les histologistes pour l'étude du tissu conjonctif. 

Aujoutons que toute cette question d’anatomie générale est 
dominée par les travaux de Retterer, dont les conceptions doctri- 
nales, toutes réserves étant faites sur certains points, nous paraissent 
injustement ignorées ou méconnues par la plupart des auteurs. 

Nous allons résumer tout d’abord succinctement histoire ana- 
tomique des tumeurs mixtes parabuccales en insistant seulement 
sur quelques points qui nous ont paru, au cours de nos recherches, 
mériter quelques remarques. 

En second lieu, nous exposerons les caractéres d’ordre lopogra- 
phique et cytologique qui nous paraissent démontrer la différen- 
ciation, aux dépens de formations épithéliales, d’éléments conjonctifs 
avec substance fondamentale. 

En troisiéme lieu, nous rapprocherons de ces faits anatomo- 
pathologiques toute une série de notions d’anatomie générale qui 
nous paraissent contraires 4 lidée d’une démarcation absolue 
entre les épithéliums et les tissus de substance conjonctive. 

Cet ensemble de faits étant exposé, nous retiendrons tout parti- 
culiérement, d’une part, l’histogénése de l’organe adamantin et des 
adamantinomes, d’autre part, celle des épithéliomes culanés, pour 
montrer que le développement des tumeurs qui nous occupent se 
raméne, en réalité, 4 des processus assez simples, d’ordre régional 
ou général. 


CHAPITRE PREMIER 
HISTORIQUE DES TUMEURS MIXTES DES GLANDES SALIVAIRES 
1° Théorie endothéliale. 


Née en Allemagne des travaux de Volkmann, cette théorie restera 
& la charge de son auteur et de ceux qui ]’ont suivie, sans que l'étude 
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générale des tumeurs ail retiré un bénéfice appréciable de la série 
considérable des publications qui lui furent consacrées. La notion 
d’anatomie générale sur laquelle on avait cru l’asseoir (nature lym- 
phatique de certains espaces conjonctifs) est reconnue inexactle. 

D’autre part, la nature épithéliale des éléments néoplasiques est 
confirmée par la présence de globes épidermiques et de structures 
filamenteuses malpighiennes indubitables. Lorsqu’on examine les 
nombreuses figures données par Volkmann et par Bose on suit 
évidemment la série des stades hypothétiques qui leur permirent 
de passer de la tuméfaction (?) et de la prolifération des endothéliums 
lymphatiques aux dispositions tubuliformes et pseudo-glandulaires, 

Mais, & un examen attentif et lorsqu’on les étudie avec les 
méthodes appropriées, les aspects donnés comme « troublants » se 
montrent en réalité tout différents de ceux des véritables néoplasies 
endothéliales. La critique de la théorie endothéliale des tumeurs 
mixtes a été trop souvent refaite pour que nous songions 4 
reprendre les mémes arguments qui ont servi 4 la ruiner (fig. 1), 
Nous nous bornerons a insister sur les faits suivants : 

1° Volkmann et Bosc rapportent a une prolifération endothéliale 
certaines formations allongées, sinueuses, pourvues de deux couches 
cellulaires : une assise interne de cellules cubiques, une assise 
externe d’éléments polyédriques ou aplatis. En réalité la présence 
de ce revétement a deux assises constilue, sous de multiples 
variations, une disposition primordiale commune 4 toute une série 
de groupes : on la retrouve notamment dans les moules ou ébauches 
sudoripares des épithéliomes cutanés, dans les épithéliomes sudo- 
ripares proprement dits et, avec un caractére particulierement 
suggestif, dans certains épithéliomes du sein. 

Celte assise externe est toujours remarquable par ses aptitudes 
prolifératives et ses connexions avec le tissu conjonctif environnant; 
elle est ' homologue de Vassise externe des canaux sudoripares aut 
dépens de laquelle se différencient, comme on le sait, les cellules 
myo-epithéliales. 

2° La présence de globules rouges a Vintérieur des cavilés 
endothéliformes des tumeurs mixtes salivaires est toujours due d 
des hémorragies secondaires dont rendent compte les rapports 
intimes des boyaux épithéliaux et des capillaires (fig. 2). 

‘8° La plupart des cavités endothéliformes et microkystiques, 
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Fig. 1. — Aspects endothéliformes dans une tumeur mixte de la parotide 
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résultent d’une fonte cellulaire d’abord localisée a la partie centrale 
d’amas épithéliaux dont les éléments, disposés en globes épidermi- 
ques, ont subiune dégénérescence cornée plus ou moins accentuée. 

Liassise épithéliale périphérique, constituée par des éléments 
allongés et aplatis, persiste seule et simule un revétement endo- 


Vig. 2. — Rapports d'une travée épithéliale avec un capillaire sanguin. 
: Tumeur mixte de la parotide. 


thélial. Ce processus, rappelant celui de la dégénérescence micro- 
kystique observé parfois dans le thymus au niveau des corpuscules 
de Hassall, est particulitrement net et fréquent dans une de nos- 
tumeurs. 

Sans insister davantage sur la théorie endothéliale qui a perdu 
anjourd’huila plupart de ses défenseurs, passons 4l’examen de celles 
qu'on a proposé de Jui substituer. : 

Il en est une que nous devons éliminer immédiatement, c’est 
celle de lembryome juxta-salivaire (Forgue et Massabuau). 
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D’aprés ces auteurs, les tumeurs mixtes des glandes salivaires 
pourraient étre assimilées aux tumeurs des tissus complexes des 
glandes génitales, en particulier du testicule; elles représente- 
raiént des embryomes, c’est-a-dire des malformations d'origine 
bigerminale. I] est impossible d’admettre une hypothése reposant 
sur des bases aussi fragiles. Chevassu, a propos des tumeurs de la 
glande sous-maxillaire, et l’un de nous, & propos des tumeurs 
coccygiennes congénitales, ont fait les plus expresses réserves sur 
la méthode trop facile qui consiste 4 recourir 4 ’hypothése d’une 
inclusion bigerminale toutes les fois qu’on se trouve embarrassé. 
On va voir plus loin que les épithéliums de nos tumeurs mixtes 
salivaires ont un caractére strictement régional qui les différencie 
complétement des formations hétéromorphes observées dans les 
embryomes véritables. L’hypothése de l’embryome_ simplifié 
n’éclaircit pas davantage le probléme. On pourrait avec autant de 
raison considérer comme des embryomes simplifiés les thymomes, 
les adamantinomes, etc. 

Tout ce que nous venons de dire ne vise d’ailleurs nullement 
Yexistence des véritables embryomes du cou, dont certains cas 
probants ont été rapportés (Ficheu). 

Les théories de l’endothéliome et de l’embryome étant éliminées, 
les théories suivantes restent en présence : 

1° Théorie de U'origine aux dépens des épithéliums salivaires 
adultes, théorie longtemps classique en France, ow elle a été soute- 
nue par le professeur Malherbe, et développée en dernier lieu par 
Pailler, éléve de Malherbe. 

Cette théorie admet que les formations épithéliales de nos 
tumeurs mixtes dérivent des acini et canaux excréteurs salivaires 
auxquels elles se rattachent par une série d’intermédiaires que 
Malherbe et Pailler affirment avoir observés. La présence de for- 
mations conjonctives variables (tissu fibreux et curtilagineux) 
s’explique par la loi d’équivalence des divers tissus conjonctifs. 

Il faut reconnaitre que, jusqu’ict, cette théorie de l’origine glandu- 
laire n'a pas élé appuyée sur des arguments bien précis. 

2° Théorie des germes glandulaires embryonnaires : 

Pitance, en 1895, émit le premier l’hypothése que les tumeurs 
mixtes para-buccales pouvaient provenir de germes embryonnaires 
salivaires qui, ayant perdu leurs connexions avec les canaux excré- 
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teurs, auraient sommeillé en quelque sorte jusqu’au jour ow ils 
auraient donné naissance aux formations épithéliales d’une tumeur 
mixte. La prolifération de ces amas épithéliaux engendrerait a la fois 
des formations d’aspect glandulaire et des cellules pavimenteuses. 

Wilms n’a fait que compléter cette théorie, en admettant, pour 
expliquer le polymorphisme conjonctif, une inclusion précoce mixte, 
ecto-mésodermique comprenant, a cété de formations épithéliales, un 


' germe mésenchymateux. 


3° Théorie branchiale : 

Virchow, Renaut songeaient déja & incriminer le cartilage de 
Meckel; Hinsberg pensait méme au cartilage de Reichert. 

Cunéo et Veau développérent formellement la notion de l’origine 
aux dépens de vestiges de l’appareil branchial. 

C’est cette théorie que reprend récemment Chevassu, en propo- 
sant le terme d’enclavome. On invoque en sa faveur qu'elle rend 
compte de toutes les particularités de topographie et de structure 
des tumeurs mixtes, en particulier de la présence de cartilage et 
d’os, et méme de la présence de formations salivaires rudimentaires 
(analogues a celles cbservées dans les fistules branchiales). Toute- 
fois, Chevassu reconnait que l’hypothése de l’enclavome branchial 
explique difficilement certaines tumeurs para-buccales, telles que 
les tumeurs des lévres, des joues, du voile du palais. 

On peut reprocher a la théorie du branchiome (telle qu'elle a été 
apportée jusqu’ici), son caractére hypothétique, et surtout l’insuffi- 
sance de notions embryologiques sur lesquelles on a voulu l'asseoir. 
Tout d’abord, on n’a jamais observé de lien génétique entre les 
inclusions branchiales décrites par Veau et les tumeurs auxquelles 
elles sont supposées donner naissance. L’aspect de ces inclusions, 
qui sont purement épithéliales, ne rappelle nullement celui des 
tumeurs mixtes. 

D’autre part, ces arcs branchiaux auxguels on attribue tant de 
paternités diverses dans les kystes et néoplasmes congénitaux du 
cou sont loin d’avoir chez homme |’importance qu’on leur assigne. 
Vialleton a bien montré que Ja paroi ventrale de la région sous- 
hyoidienne, chez les embryons de mammiferes, provient de ]’étire- 
ment d’une zone de mésoderme a topographie spéciale, la paroi 


interbranchiale pré-péricardique, qui ne dérive nullement de l’appa- 
reil des arcs branchiaux. 
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Les formations glandulaires du cou (thymus, thyroide, parathy- 
roide, corps supra-péricardique des sélaciens) ne représentent pas 
des résidus, mais des annexes (Maurer) de l'appareil branchial, qui 


se développent 4 cété des poches branchiales, et existent simulta- 
nément avec elles. 


« Aucune partie du cou, dit Vialleton, n’est réductible en un arc bran- 
chial, parce que les parties constituantes des derniers arcs se disloquent 
chez les amniotes, el se dispersent dans différentes directions. 

« Les poches branchiales de ces arcs qui ont perdu leurs relations avec 
lectoderme, lorsqu’elles ont engendré les bourgeons ¢pithéliaux desti- 
nés & former les annexes branchiales se sont portées cranialement, vers 
le plancher de la bouche. Les arcs aortiques correspondants (quatriéme et 
sixiéme) se sont, au contraire, portés caudalement, se séparant ainsi de 
leurs arcs respectifs. Et cette dislocation des arcs sera encore plus com- 
pléte si nous envisageons le squelette qu’il leur attribue. » 

Et plus loin; « L’are viscéral est, chez les amniotes, une formation 
transitoire dont les éléments se dispersent dans des territoires assez 
éloignés, et ne constituent pas des bandes successives dans le cou. II faut 
ajouter aussi que le développement des piéces cartilagineuses que l’on 
considére comme le squelette des arcs viscéraux s’opére seulement aprés 
que ces arcs ont disparu. Chez l’homme, par exemple, Soulier et Bardier 
ont montré que les arcs branchiaux ont disparu sur les embryons de 

44 millimétres, alors que les cartilages ne font leur premiére apparition 
qu’au stade de 19 millimétres. » 

Vialleton est ainsi amené, avec Hertwig, 4 faire remarquer que les 
quatre fentes branchiales si vite disparues des mammiféres ne sont pas, en 
réalité, des fentes branchiales, et que les pieces squelettiques nées dans leurs 
environs ne sont, pas plus que leurs vaisseaux, des ares ou des vaisseaux bran- 
chiaux. Ce sont des ébauches embryonnaires d’ow sortira plus tard quelque 
chose de tout a fait différent d'un are. 

Nous avons tenu 4 rappeler ces notions embryologiques parce qu’elles 
montrent bien le caractére par trop simpliste de la conception des bran- 
chiomes telle qu’on l’expose et qu’on l’applique journellement 4 l'étude des 
néoplasmes cervico-faciaux. Il est curieux de remarquer que le méme 
vice de raisonnement conduit les morphologistes comme les anatomo- 
pathologistes 4 des schémas inexacls. C’est ainsi que Wiedersheim, chez 
Yhomme, figure la région cervicale divisée en plusieurs tranches succes- 
sives correspondant aux piéces squelettiques susceptibles d’étre considé- 
rées comme des arcs. 

La premiére correspond au cartilage de Mekel (maxillaire inférieur, pre- 
mier arc); la seconde au cartilage de Reichert (second arc, corps de 
l’os hyoide); la troisiéme au corps et aux cornes de cet os; la quatriéme, 
a la partie supérieure du cartilage thyroide; la cinquiéme a sa partie infé- 
rieure et 4 l’aryténoide. 
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Cette métamérisation ne correspond pas plus aux faits ontogéniques 
que les schémas ultérieurs de Cusset et de Sutton. Dohrn et Vialleton ont 
bien montré qu’on ne peut rien atlendre ici de l’emploi exclusif du sque- 
lette, derniére production de lorganisme, pour Ja solution de problémes 
morphologiques. C’est 4 la méme erreur qu’on est conduit lorsqu’on 
essaie de baser l’anatomo-pathologie et la systématique des tumeurs 
cervico-faciales sur la présence de formations conjonctives d’aspect hété- 
romorphe. 


Le schéma habituel d’une inclusion pariétale localisée portant 
sur l’ensemble des feuillets et comprenant ainsi : 

1° Du cartilage pouvant conduire 4 l’os (mésoderme), 

2° De l’épithélium pavimenteux kératinisé (ectoderme), 

3° De l’épithélium glandulaire (endoderme), 
est certainement simple et séduisant, mais ne peut se réaliser qu’ex- 
ceptionnellement ‘. Mis 4 part, l’arc mandibulaire, le squelette des 
arcs, reste, en effet, purement conjonctif. On verra d’autre part que 
la topographie des zones cartilagineuses de nos tumeurs n’est pas 
favorable a ’hypothése d’un tissu squelettogéne préexistant. Les 
nodules cartilagineux ne possédent pas de périchondre et offrent 
dailleurs des caractéres histologiques spéciaux (chondroblastes 
étoilés) que ne présente pas le cartilage des mammiféres. 

Est-ce 4 dire que nous dénions aux vestiges des arcs branchiaux 
de lembryon humain tout réle éventuel dans les néoformations 
congénitales? 

Tout au contraire, nous pensons que certaines tumeurs des régions 
sous et rétro-mandibulaires proviennent de vestiges embryonnaires 
dontI’origine, pourn’étre pas nécessairement univoque, ne mérite pas 
moins d’étre recherchée. Et nous reprochons précisément a l’hypo- 
thése actuelle du branchiome de dispenser de toute investigation 
analytique et de résoudre artificiellement la question par une hypo- 
thése de pure terminologie. 

Du reste le bloc, autrefois si important, des branchiomes s’effrite 
de jour en jour. On en a distrait successivement les tumeurs d’évo- 


1. Une de nos tumeurs parotidiennes constituée par le mélange irrégulier de 
cavités d'origine endodermique (épithélium cylindrique), de formations malpi- 
ghiennes et sébacées, de travées cartilagineuses avec périchondre, réalise le 
type net de ces inclusions régionales de tissus multiples et indépendants. Mais 
cette structure est tout 4 fait différente de celle des néoplasies qu'on trouvera dé- 
crites plus loin; et elle ne représente par sa rareté méme (1 cas sur 60 tumeurs 
examinées) qu’une exception confirmative de la régle. 
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lution épidermoide issues du corps thyroide (Herrenschmidt-Masson), 
du paraganglion carotidien (Alezais et Peyron), des glandes salivaires 
(Tourneux, Delanglade et Peyron). 

Tout récemment enfin, deux cas typiques viennent de nous mon- 
trer les affinités et l’origine thymique de certains kystes branchiaux 
amygdaloides (Delanglade et Peyron). 

En fait, nous laisserons de coté, au cours de cet exposé, la ques- 
tion de l’origine proprement dite des tumeurs mixtes salivaires, 
pour nous en tenir seulement 4 |’étude plus objective de leur histo- 
génése et de leurs tendances évolutives. La question de leur ori- 
gine, adulte ou embryonnaire, pour laquelle nous serions volon- 
tiers éclectiques, fera de notre part l'objet d’un travail ultérieur. 


CHAPITRE Il 


CARACTERES D’ORDRE TOPOGRAPHIQUE ET CYTOLOGIQUE FAVORABLES A LA 
NOTION DE L’ORIGINE EPITHELIALE D’ELEMENTS CONNECTIFS DANS LES 
TUMEURS SALIVAIRES MIXTES 


Dans la plupart des tumeurs mixtes, on rencontre des zones ana- 
logues a celles que nous représentons dans les figures'3 et 4. Leur 
topographie générale est la suivante : des amas épithéliaux tubuli- 
formes ou pleins se montrent constitués par des cellules polyédriques 
ou cubiques & cytoplasme dense et homogéne ; ils se continuent 4 
leur périphérie avec des travées d’épaisseur variable qui s’amincis- 
sent progressivement. En certains points ces travées réduites & une 
ou deux couches épithéliales se montrent méme discontinues et 
leurs éléments cellulaires ne sont en rapport que par leurs prolon- 
gements : ils affectent alors une forme étoilée et constituent par les 
anastomoses de leurs prolongements un véritable réseau dont les 
mailles renferment une substance amorphe ou finement fibrillaire, 
selon les points. 

Cette continuilé, qu’une étude topographique suffirait seule a 
affirmer, entre les cellules étoilées et les éléments épithéliaux matri-- 
ciels, constitue la seule notion qu’on puisse accorder aux partisans 
de la théorie endothéliale; ils en perdirent malheureusement le 
bénéfice en adoptant un processus inverse de celui qui se déroule 
en réalité. 
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Curtis est le seul qui, pris de doute, ait manifesté quelques hési- 
tations sur le sens 4 donner 8 la fléche. « #'n ces points, dit-il, il faut 
admettre que les amas épithéliaux naissent ou se terminent au sein du 
tissu conjonctif. » 


Fig. 3. — Tumeur de la parotide. Passage progressif des travées épithéliales 
a la forme étoilée myxomateuse. 


Si l'étude de la topographie histologique telle que nous venons 
de l'indiquer et que l’a faite Krompecher est suffisante pour con- 
duire 4 une opinion, elle ne saurait constituer une démonstration 
rigoureuse. Celle-ci ne peut étre fournie que par un ensemble de 
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techniques précises et convergentes, démontrant l’histogénése, aux 
dépens de nos cellules épithéliales en voie de dissémination, d’une 


Fig. 4. — A rapprocher de la précédente, montre également 
des travées épithéliales qui s’effilochent 4 la périphérie, 


substance fondamentale conjonctive. Or nous disposons de trois 
méthodes de coloration habituellement convergentes et qui révélent 


if 
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chacune d'une facon élective les fines fibrilles de substance colla- 
géne, ce sont: 

1) La méthode trichromique proposée par l’un de nous et qui 
associe ’hématoxyline ferrique pour les noyaux 4 la coloration du 
collagéne par le bleu d’aniline (Mallory). 

2) La coloration triple de Prenant : (Hématoxyline au fer. Kosine, 

_vert Lumiére). 

3) Le Van Gieson de Hensen-Laguesse. 

Il faut y ajouter, pour la distinction éventuelle des substances 
fondamentales inter-cellulaires et des mucus, Ja méthode du muci- 
carmin de Mayer. 

Nous allons décrire et figurer pour chacune de ces méthodes les 
aspects histologiques observés et nous essaierons ensuite d’en coor- 
donner les résultats : 

1° Méthode trichromique. 

Les figures 1 et 2 de la planche I représentent deux régions 
prises dans une méme préparation de tumeur de la région sous- 
maxillaire, traitées par le trichromique aprés fixation au Bouin. Dans 
cetle méthode, la chromatine est colorée en noir par I’hématoxyline 
ferrique, les cytoplasmes sont teintés de rose ou de rouge, suivant 
leur degré d’acidophilie, par la Seurefuchsin. Le collagéne des sub- 
stances fondamentales est bleu foncé et lemucus vient également en 
bleu (bleu d‘aniline). 

Les figures 1 et 2 renferment chacune une cavité remplie d’une 
substance mucoide et circonscrite par des éléments aplatis for- 
tement acidophiles, doublés eux-mémes par une couche irrégu- 
liére de cellules épithéliales de méme ordre. Entre ces éléments 
on apercoit, colorés soit en noir intense, soit en rouge trés vil, 
des filaments d’une extréme finesse, trés rapprochés les uns des 
autres et affectant pour un méme cété de la cellule une direction 
paralléle, exactement superposables en somme par leur topographie 
et leurs réactions microchimiques aux filaments d’union de l’assise 
malpighienne normale. En effet, par le procédé trichromique on 
peut, suivant le degré de différenciation, obtenir une coloration en 
noir localisée soit au renflement médian du filament de Schultze, 
soil 4 toute la longueur du trajet intercellulaire, la fuchsine acide se 
fixant électivement sur le filament toutes les fois que la laque ferrique 
a été éliminée. Ces filaments aussi bien dans nos tumeurs que dans 
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l’épiderme normal passent d'une cellule 4 l’autre en contournant le 
noyau ; c'est aleur présence que vraisemblablement ces cellules doi- 
vent leur acidophilie extréme que nous retrouverons plus loin dans 
Vhistogénése de l’organe adamantin et des adamantinomes. 

Le contenu mucoide des cavités représentées dans les figures 1 et 2 
provient manifestement de la fonte des cellules centrales de l’amas 


par un processus analogue a celui qui s’observe dans la partie cen-. 
trale des corpuscules de Hassall. 


A sa périphérie cette paroi cellulaire acidophile est doublée par 
des éléments irréguligrement polyédriques ou allongés, dont le 
cytoplasme, passant progressivement du rouge au rose pale, offre 
un aspect vitreux et homogéne. 


Dans ces cellules, l’hématoxyline ferrique révéle un ou deux centro- 
somes qui affectent par rapport ala cavité centrale précédemment décrite 
une situation trés variable. Toutefois, ils occupent le plus souvent la partie 
de l’élément cellulaire, située a l’opposé de cette cavilé. On remarque en 
outre que le cytoplasme de certains éléments présente une teinte lilas ou 
bleu pale qui peut occuper la totalité du cytoplasme ou se localiser de pré- 
férence a la partie centrale juxta-nucléaire. Ce fait mérite d’étre souligné 
dés maintenant, parce qu’il correspond a la sécrétion endogéne d'une 
substance mucoide destinée a étre expulsée. La présence d’une auréole de 
cytoplasme mucoide autour du centrosome est d’ailleurs extrémement 
fréquente dans les cellules néoplasiques, en particulier dans les cancers du 
sein et dans les cellules blanches de certains mélanomes. 


Ces éléments cellulaires, dont l’acidophilie s'est atténuée, sont 
séparés par des fentes correspondant aux espaces interépineux 
dilatés et qui sont effectivement traversés par des filaments inter- 


cellulaires dont |l’acidophilie a fait place & une cyanophilie plus ou 
moins intense. 


A ce stade, les filaments intra-cellulaires ne sont plus visibles 
qua Pétat de vestiges marginaux. Le contenu de ces fentes ou 
vacuoles est représenté tantét par une substance hyaloplasmique 
incolore, tantot par des trainées imprégnées d’un bleu plus ou 
moins intense. En certains points, cette substance cyanophile parait 
naitre sur place dans les espaces intercellulaires, en d’autres elle 
parait un produit de sécrétion, d’abord intra puis extra-cellulaire. 
Quelle que soit son origine, cette substance cyanophile écarte et 
dissocie les cellules qui revétent consécutivement la forme étoilée 
décrite précédemment, en restant en contact par leurs extrémités 
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(aspect myxoide). Progressivement, les trainées cyanophiles inter- 
cellulaires passent 4 une structure filamenteuse qui se continue 
avec les fibrilles collagénes du stroma. 

2° Coloration triple de Prenant (pl. Ill, fig. 5). 

(Hématoxyline ferrique. Eosine vert Lumiére). On sait que par 
cetle méthode le cytoplasme vient en rose franc ou en gris rosé, la 
chromatine en noir, le collagéne et le mucus en vert. La figure 5 de 
la planche III, figure, asa partie inférieure, un amas épithélial en voie 
de dissociation et dont les cellules passent au type étoilé par inter- 
position d’hyaloplasme incolore. Les anastomoses des _ prolonge- 
ments chromophiles constituent un réseau gris rose auquel se 
surajoute progressivement un second réseau d’un vert de plus en 
plus intense. Ce dernier représente un réseau de fibrilles collagénes 
dans lequel les prolongements chromophiles viennent se perdre 
tout en gardant leur individualité. Dans certains éléments cellulaires 
se produit une condensation ectoplasmique coincidant le plus 
souvent avec la disparition des prolongements chromophiles. En 
ces points, l’aspect réalisé est celui du cartilage hyalin. Ailleurs, 
les cellules ont conservé leurs prolongements et offrentl’aspect des 
chondroblastes étoilés des mollusques céphalopodes (partie supé- 
rieure de la figure). 

3° Muci-carmin de Mayer (pl. Ul, fig. 3). 

Nous avons employé cette substance aprés imprégnation des 
noyaux par ’hématoxyline ferrique et coloration du cytoplasme au 
jaune métanil (solution aqueuse 4 1/100). Les noyaux viennent 
ainsi en noir, les cytoplasmes en jaune et le mucus en rouge, la 
substance fondamentale du cartilage en rouge violacé vif. 

La figure 3 de la planche II représente des cellules épithéliales 
qui, d’abord en contact étroit, se séparent progressivement par 
interposition d'un hyaloplasme incolore que traversent des fila- 
ments de Schultze (ces derniers imbibés de mucus se colorent en 
rouge). Certaines cellules présentent une coloration rouge atteignant 
la totalité ou une partie de leur cytoplasme et qui peut imprégner 
également les filaments intercellulaires. Cette substance mucoide, 
qui peut ainsi représenter un produit d’élaboration du corps cellu- 
laire diffuse dans les espaces intercellulaires, revét progressivement 
un aspect fibrillaire pour se continuer avec les fibrilles collagénes 
du stroma également colorées en rouge. 
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4° Van Gieson (pl. Il, fig. 4). 
On sait que la picrofuchsine teint les fibrilles collagénes en rose 


vif ou enrouge, le cytoplasme et le noyau restant colorés en jaune. - 


Les substances mucoides et une partie du précollagéne échappent 
donc a lacoloration rouge, alors que par les méthodes précédentes 
une série de teintes intermédiaires établissait des affinités entre 
des éléments qui paraissent ici distincts. 

La figure 4 de la planche II représente le mode d’incorpora- 
lion au collagéne de la substance fondamentale 6 des éléments 
cellulaires étoilés ou fusiformes, figurés en a et qui proviennent 
d’une des zones de dissémination épithéliale plus haut décrite. 

La figure confirme que les structures filamenteuses dont nous 
avons suivi précédemment l’apparition entre les cellules corres- 
pondent bien & une néoformation de collagéne. 

La série de substances diverses et mal définies (mucus? pré- 
collagéne?) dont nous avons suivi l’apparition dans les cellules 
d’abord, entre les cellules ensuite, conduit donc en définilive 4 une 
substance intercellulaire dont la nature collagéne est atlestée par 
une réaction quasi spécifique (Hensen-Laguesse). 

5° Méthode de Weigert. 

La mention particuliére donnée a cette méthode par Laguesse 
dans ses recherches sur l’histogénése de la capsule de la rate, nous 
a engagés a l’appliquer a l’étude de nos tumeurs. Laguesse signale 
que les fibrilles de collagéne jeune présentent pour le Weigert une 
remarquable affinité, sans qu’on soit fondé cependant a les consi- 
dérer comme de nature élastique, Nous avons appliqué comparati- 
vement la fuchsine résorcine de Weigert, suivie de différenciation a 
alcool acidulé, la fuchsine résorcine suivie de Van Gieson, l’orcéine 
azotique de Rubens-Duval. Jusqu’ici les résultats obtenus par toutes 
ces méthodes nous paraissent comparables et démontrent ]’extréme 
richesse d’un réseau élastique sur l'importance duquel uous nous 
proposons d’ailleurs de revenir. 

L’étude comparative des résultats fournis par ces diverses 
méthodes nous conduit 4 la conception suivante de l’histogénése 
de nos tumeurs. 

1° Origine épithéliale de la néoformation. 

Pour une partie tout au moins de leur masse, les tumeur mixtes 
ont une constitution épithéliale indiscutable. Selon les points exa- 
TOME VI. — 1914. 
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_minés, les travées affectent soit les dispositions caractéristiques 
des épithéliums malpighiens, soit celle des épithéliums glandulaires. 
‘Et la contiguité de ces formes, la continuité des masses épithéliales 
ou elles se produisent montrent qu’en somme elles représentent le 
terme ultime des différenciations possibles dune méme lignée cel- 
lulaire. 

Quelle est l’origine de cette lignée épithéliale? Son polymor- 
phisme interdit toute précision. Les aspects malpighiens se retrouvent 
a l’état normal dans l’endoderme antérieur : bouche, asophage, 
canal thyréoglosse divers —, 4 l'état pathologique (inflammations 
chroniques, tumeurs) dans ses dérivés : trachée, glande thyroide. 
Les aspects glandulaires sont trés variés. Les cavités sont rare- 
ment limitées par des cellules 4 différenciation précise. Dans ce cas, 
elles ont une structure qui les rapproche assez des cellules aci- 
neuses (type séreux) des glandes salivaires. Mais le plus souvent, 
elles sont loin de cette forme caractéristique. Elles sont cubiques 
ou cylindriques, acidophiles et de structure fort simple. 

Si l’on examine les portions de la glande salivaire refoulées par 
la tumeur et plus ou moins étouffées par son développement on voit 
que les acini disparaissent en grande partie et que seules subsistent 
des cavités tubuleuses a épithélium cylindrique ou cubique sans 
caractéres précis. Que ces cavités soient des vestiges d’acini ou 
plutét de tubes excréteurs on doit reconnaitre qu’elles ont perdu 
les caractéres cytologiques normaux, fonctionnels, et qu’elles repré- 
sentent une forme d’involution de l’épithélium salivaire. 

La plus grande partie des formations glandulaires tumorales 
répond exactement a ce type involutif. Nous verrons ullérieurement 
le parti qu’on peut tiger de ces constatations. 

Bornons-nous pour |’instant 4 conclure que dans l'ensemble des 
caractéres de ces diverses formations, il n’en est aucun qu’on puisse 
considérer comme étranger aux épithéliums de la région; et que tous 
peuvent étre rapportés a l’endoderme antérieur. (Epithélium pavi- 
menteux et ses dérivés glandulaires. ) 

2° L’étude des stades, au cours desquels les cellules de souche 
épithéliale se détachent du complexus dont elles font partie, pré- 
sente des variantes dans chaque cas particulier, mais se raméne a 
un. processus assez univoque et méme assez simple lorsqu’on laisse 
de cOté son interprétation. 
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Normalement, les cellules présentent une polarité histophysio- 
logique, définie par la position et les rapports réciproques de la 
basale, du noyau et du centrosome. La ligne qui unit ces points 


définit l’'axe cellulaire dont le péle fonctionnel est toujours le plus 
voisin du centrosome. 


Dans les parties de nos tumeurs ot: se maintiennent longtemps 
les caractéres topographiques et cytologiques de l’ordonnance glan- 
dulaire, les cellules épithéliales montrent un centrosome orienté 
vers la cavité de sécrétion. Or, 4 cOté, on peut vérifier que des cel- 
lules placées au milieu d’autres cellules normalement orientées 
accumulent leurs produits de sécrétion dans leur région basale, 
par une véritable inversion de la polarité -cellulaire. Ce processus 
sobserve parfois dans les canaux glandulaires unistratifiés mais 
surtout dans les assises épithéliales périphériques des massifs 
tubuliformes pluristratifiés et dans les régions a disposition malpi- 
ghienne. 

La sécrétion mucigéne des cellules épithéliales, dont témoigne 
l'ensemble des réactions colorantes de leur cytoplasme, se traduit 
par l’expulsion, dans les espaces intercellulaires, de trainées de 
configuration variable qui déterminent la rupture des filaments 
d'union. Les connexions filamenteuses persistent en certains points 
et c’est ce qui explique que les cellules restent en rapport par 
leurs extrémités. 


Avec ces fails nous nous éloignons sensiblement de Ja concep- 
tion de Krompecher, qui reconnait comme facteur essentiel, dans 
Vhistogénése de ces tumeurs, une certaine plasticité du stroma, 
entrainant la pénétration des cellules épithéliales dans le tissu 
conjonctif. Les cellules épithéliales seraient pouss¢ées vers la pro- 
fondeur parce que le tissu conjonctif, soit myxomateux, soit en 
dégénérescence hyaline, serait tres mou. En fait, il semble difficile 
d’invoquer cette plasticité d’un stroma préexistant pour la différen- 
ciation des épithéliums réticulés (tissu chordal, tissu adamantin). 
Celle-ci s’effectue par un processus trés général que nous aborderons 
plus loin en le résumant et dont Krompecher ne semble pas avoir 
indiqué toute l’importance, bien que certaines de ses figures (fig. 11 
et 12, pl. VI) en représentent des exemples particuliérement sug- 
gestifs. 


Toutefois, si activité sécrétoire des complexus épithéliaux peut 
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_suffire a déterminer leur essaimage sans que le stroma paraisse 


intervenir, nous nous garderons d’étre exclusifs parce que, en 
d’autres points, il y a lieu de tenir compte de l’influence et des 
altérations du stroma préexistant. ; 

Il semble en effet, pour s’en tenir tout au moins a la topogra- 
phie, qu’en beaucoup de points, le conjonctif néoformé, consécutif a 
Veffilochage des masses épithéliales, se dépose et se modéle sur des 
axes conjonclifs préexistants qui lui servent de support et peut-étre 
d@amorce. Bien entendu, le point d’histogénése relatif a ces rap- 
ports entre le stroma ancien etle stroma nouveau, de souche épithé- 
liale, demeure encore trés complexe. Obligés, par les nécessités 
démonstratives de notre sujet, de fixer le point de départ et les 
termes ultimes d’une évolution jusqu’ici incomprise, nous ne son- 
geons pas 4 étre exclusifs et 4 méconnaitre les difficultés d’inter- 
prétation qui s’attacheront longtemps encore 4 beaucoup de points 
particuliers. Mais ces réserves, relatives au raccord des diverses 
séries conjonctives, ne sauraient en aucune facon faire tort a 
l'ensemble de nos constatations relatives au fait initial et capital de 
la transformation. 

Il nous serait facile, & propos de chaque stade particulier, de 
montrer nous-mémes quels correctifs doivent ¢tre apportés sui- 
vant les cas 4 notre description qui, pour étre générale, devait étre 
forcément schématique. Nous avons mis en évidence l’importance 
de la sécrétion mucoide des épithéliums pour expliquer la consti- 
tution des réseaux, mais celle sécrélion peut présenter les plus 
grandes variations. Muqueuse, colloide ou chrcmophobe, elle différe 


d'une tumeur a l’autre et dans les divers points de la méme tumeur, 


non seulement par ses réactions colorantes, mais par son abon- 
dance. 

Il est des cas ou la couche externe des travées épithéliales passe 
presque sans transition au type fusiforme. Le stade réticulé est tres 
court et a peine perceptible. Une denos tumeurs rappelle a ce point 
de vue les dispositions que nous avions antérieurement observées 
dans une tumeur du sein ot la paroi externe des tubes glandulaires 
s’incorporait au tissu conjonctif par des dispositions myoépithé- 
liales, léiomusculaires et fusiformes, progressivement dégradées. 

3° Apparition d’une substance fondamentale connective. — La 
topographie histologique des complexus épithéliaux et de leurs 
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dérivés, la recherche de leur continuité avec les éléments cellulaires 
isolés ne saurait suffire 4 donner le sens d’un processus histogé- 
nique; et on a vu plus haut comment la recherche de cette conti- 
nuité avait conduit a l’erreur les partisans de la théorie endothé- 
liale. L’argument décisif se tire de l’apparition d’une substance 
fondamentale collagéne dans le réseau du cytoplasme chromophile. 

En V’état actuel de la technique, on doit considérer comme 
collagéne toute substance, amorphe ou fibrillaire, que les méthodes 
précédentes colorent de facon concordante. Dés lors aucune incer- 
tilude ne peut persister sur la nature des substances, amorphes ou 
fibrillaires qui se sont colorées simultanément en bleu par le trichro- 
mique et le Mallory, en vert par le Prenant, en rouge par le Van 
Gieson. 

Mais les rapports exacts entre cette substance fondamentale et les 
prolongements du corps cellulaire appellent quelques précisions. 
Nous ne croyons pas avoir observé le passage direct d’un prolonge- 
ment cellulaire a la fibrille conjonctive. A ce point de vue, nous 
nous séparons de Krompecher qui parait adopter les opinions 
anciennes émises par Flemming, Hansen, Spiiler, Zachariadés, sur 
la continuité de la fibrille collagéne avec le prolongement de Ja cel- 
lule conjonctive. On sait que les travaux ultérieurs, en particulier 
ceux de Laguesse et de Renaut, sont favorables, au contraire, & la 
doctrine de Vindépendance du réseau fibrillaire de collagéne et du 
réseau cyloplasmique. Nous croyons avoir observé et nous figurons 
dans nos planches des fibrilles de collagéne indépendantes du réseau 
de cyloplasme chromophile, en dépit de leur juxtaposition fréquente 
et de leur apparente continuité. 

4° Rapports de ces faits avec la nomenclature de Relterer. — Pour 
Vhistogénése générale des tissus de substance connective, Retterer 
a proposé une conception générale et une terminologie que la 
majorité des auteurs, méme parmi ceux qui sont le plus hostiles a 
lhypothése d’une transformation, tendent actuellement a adopter. 
Pour Retterer, il existe & Vorigine des éléments conjonctifs un tissu 
plein constitué par des cellules formant un complexus syncitial 
d'abord massif et qui se transforme ensuite en tissu réticulé a 
-mailles vides, — celui-ci posséde un cytoplasme structuré et offre 
un réliculum chromophile et un protoplasma amorphe ou hyalo- 
plasme contenu dans les mailles du réticulum. Réticulum et hyalo- 
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plasma appartiennent l'un et l’autre au coraplexus cellulaire ori- 
ginel. Dans le développement de l’'amygdale et des follicules clos, la 
fluidification des éléments chromophiles met en liberté les cellules 
conjonctives ou du moins leurs zones périnucléaires qui vont 
constituer les globules blancs. Dans lhistogénése des bourses 
séreuses et des synoviales articulaires, c’est également par fonte 
d’un territoire cellulaire primitivement plein et fusion des cavités 
hyaloplasmiques que se constituent les cavités. Dans la différencia- 
tion des tissus conjonctifs de soutien, la substance fondamentale 
(collagéne) correspond a une transformation et a une fibrillation de 
UVhyaloplasme de Retterer. 


Cet hyaloplasme correspond en somme au stade amorphe que La- 
guesse et Renaut reconnaissent comme nécessaire pour passer de la cel- 
lule & la substance fondamentale. Toutefois ici, quelques précisions sont 
nécessaires. Pour Hansen et Studnicka la substance fondamentale doit 
étre considérée comme une sorte d’exoplasme faisant encore partie de la 
cellule (endoplasme) et Studnicka avait proposé, pour exprimer celle 
continuité de l’endoplasme et de l’exoplasme, le terme de Gesammtzelle 
(la cellule tout entiére ou la plus grande cellule). 

En fait, 'ectoplasme et l’endoplasme de la nomenclature d’Hensen, ne 
se superposent pas exactement a l’hyaloplasme et au cytoplasme chromo- 
phile de Retterer. Si nous avons bien compris cet auteur, son hyaloplasme 
(ectoplasme d’Hensen) peut se trouver inclus 4 l’intérieur d’une zone de 
cytoplasme chromophile (endoplasme d’Hensen); les deux terminologies 
ne se superposent donc pas au point de vue topographique. Mais il 
demeure acquis, et c’est la notion essentielle, qu’elles expriment la méme 
succession chronologique de stades évolutifs. 


CHAPITRE Il 


FAITS D’ANATOMIE GENERALE CONTRAIRES A LA NOTION D'UNE DEMARCATION 
RIGOUREUSE ENTRE L’BPITHELIUM ET LE TISSU CONJONCTIF 


li n’est pas nécessaire d’apporter dans ce débat une opinion ou 
une préférence personnelle pour reconnaitre que la micrographie 
est actuellement a l’opposé du mouvement didées qui conduisit 
autrefois Virchow et Robin & admettre le réle matriciel du tissu 
conjonctif. Sabatier est un des derniers histologistes qui aient 
voulu admettre que les épithéliums, représentant seulement la limi- 
tante du tissu conjonctif, soient rénovés et régénérés par ce dernier. 
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Sous son inspiration, son éléve de Rouville (thése de doctorat és 
sciences) a décrit et figuré des aspects histologiques divers (mu- 
queuses, glandes, etc.) favorables 4 cette interprétation; mais les 
figures données par l’auteur ne paraissent pas absolument convain- 
cantes. 

Actuellement, l’histologie offre, en faveur de la thése inverse, 
toute une série de faits que nous nous contenterons ici d’énumérer 
et de classer, en réservant pour un travail ultérieur l'étude critique 
de leur valeur respective. 

A. Développement de formations osseuses, aux dépens de lecto- 
derme (Klaatsch-Goronowitsch). 

B. Origine épithéliale d’éléments musculaires, en particulier : 

a. Origine épithéliale du dilatateur de Viris (Grynfelt-Heerfordt). 

b. Origine épithéliale des cellules myoides du thymus. — Il existe 
dans le thymus des diverses classes de vertébrés des cellules myo- 
épithéliales de formes variables, courtes ou longues, sphériques, 
fusiformes ou étoilées, pourvues de striations longitudinales ou 
concentriques. 

Weissenberg les considére comme des restes embryonnaires de 
la musculature des arcs branchiaux. Mais la majorité des auteurs 
avec Dustin et Hammar les rapporte a une différenciation sur place 
des éléments épithéliaux. Ce fait est d’autant plus suggestif que le 
probléme d'origine se pose ici de la méme facon que pour les for- 
mations conjonctives hétéromorphes de nos tumeurs. 

c. Origine épithéliale de certains éléments du derme. — Ce point 
est des plus discutés. 

Chez les vertébrés inférieurs, alors que Krauss décrit et figure 
Yorigine du derme aux dépens de l’épiderme (crocodiliens), Schuberg 
aprés avoir étudié le tégument des salamandres jeunes et adultes 
nie formellement toute relation génétique. 

Retterer répond 4 Schuberg que ces observations n’ont pas porté 
sur les vertébrés supérieurs. Chez les mammiféres, en effet, Retterer 
décrit l’origine et la rénovation du derme aux dépens de l’assise 
genératrice de l’épiderme. 

Kromayer, quia étudié également 4 maintes reprises l’histogé- 
nése de la peau et de ses tumeurs, décrit sous le nom de desmoplasie 
un processus analogue suivant lequel, les cellules de l’épiderme, 
immigrant dans le derme, pourraient subir une transformation de 
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leurs portions périphériques en fibres élastiques et conjonctives. 

C. Origine épithéliale de Vamygdale, des follicules clos et du thymus. 

Depuis 1885, Retterer s’est efforcé de démontrer dans une série 
de recherches l’origine épithéliale du réticulum de ces organes et 
de leurs éléments lymphoides, a l’encontre des idées soutenues par 
la plupart des auteurs (en particulier Stohr pour l’amygdale, Jolly 
pour la bourse de Fabricius, Hammar pour le thymus), qui admet- 
tent une immigration d’éléments lymphocytaires mésodermiques. 
Le débat est toujours ouvert et ne semble pas prés d’étre résolu en 
ce qui concerne l’origine des éléments lymphocytaires de l’ébauche 
thymique. Toutefois, l’origine épithéliale du réticulum thymique 
constitue un fait capital et définitivement acquis. 

D. Destinée des éléments cellulaires de la notochorde. 

Les histologistes s’accordent & reconnaitre depuis Kolliker et 
Gegenbaur que le tissu vésiculeux de la notochorde peut se trans- 
former en tissu cartilagineux. On sait aussi que la gaine spéciale de 
la notochorde est un produit d’élaboration des cellules de la couche 
génératrice périphérique. 

Prochainement, Alezais et l'un de nous reviendront avec plus 
de précision sur cette question & propos de l'étude des chordomes. 


Mais, parmi les tissus qualifiés de parathélium ou d’apothélium 
(Rabl), ’épithélium étoilé du germe adamantin est le plus inté- 
ressant pour l'étude des tumeurs qui nous occupent aujourd’hui. 
Aussi consacrerons-nous un paragraphe spécial & son développe- 
ment ainsi qu’a la destinée des vestiges paradentaires. 


CHAPITRE IV 


-BISTOGENESE DE L’ORGANE ADAMANTIN, DES DEBRIS PARADENTAIRES 
ET DES ADAMANTINOMES 


Lesgermes des ébauches dentaires, qui se développent aux dépens 
de l’épithélium du rebord maxillaire par l’intermédaire d’un or- 
gane particulier, la lame dentaire, présentent au cours de leur éyo- 
lution les trois stades suivants (Rése-Prenant). 

1° Stade du bourgeon dentaire. — L’ébauche dentaire se présente 
comme un simple renflement de la lame dentaire a laquelle elle est 
encore appendue. 
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2° Stade du capuchon. — Le fond de ce renflement se creuse et 
s’étale au-dessus d’une masse de tissu conjonctif eK qui 

représente l’ébauche de la papille dentaire. 

3° Stade de la cloche. — La partie inférieure de l’ébauche s’élar- 
git, prend un aspect piriforme, et devient concave. On peut désor- 
mais, dans l’épaisseur de cette paroi, distinguer 3 couches : 

1° Epithélium interne; 

2° Couche intermédiaire ; 

3° Epithélium externe. 


Fig. 5. — Coupe transversale du maxillaire supérieur d’un embryon de cheval. 


4° Epithélium interne. Il est constitué par des cellules hautement cylin- 
driques, formant un plan continu et séparées de la masse pulpaire par 
une fine basale. Ces cellules doivent étre dites adamantogénes plutét 
qu’adamantoblastes, car elles ne se transforment pas directement en 
émail et la sécrétion de ce dernier est toujours exocellulaire. 

2° Couche intermédiaire. Elle fait suite 4 la couche cylindrique et se 
montre constituée par une série d’éléments passant progressivement du 
type malpighien au type stellaire. Cette évolution est caractérisée par l’ap- 
parition d’une substance hyaloplasmique d’abord incolore et qui présente 
ultérieurement les réactions du mucus. La topographie de cet hyaloplas- 
ma est trés irréguliére et indécise; il occupe tous les interstices compris 
entre les prolongements chromophiles des corps cellulaires. Ces derniers 
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constituent ainsi un véritable réseau dont les points nodaux correspondent 
aux noyaux et dont les mailles sont d’autant plus larges qu’on s’éloigne de 
la couche épithéliale interne. Le processus est absolument identique a celui 
que nous avons décrit plus haut a propos des tumeurs salivaires. Mémes 
stades de vacuolisation, conduisant de l’épithélium cubo-cylindrique ou 
malpighien a l’épithélium réticulé. Mémes affinités colorantes de l’hyalo- 
plasma avec le mucus d’une part, la substance fondamentale connective 
de l'autre, méme acidophilie persistante des prolongementscytoplasmiques. 


Fig. 6. — Agrandissement de la figure précédente. 


A mesure qu’on se rapproche du toit de l’organe adamantin (épithélium 
externe) les mailles du réseau, progressivement tassées et condensées, se 
superposent en strates imprécises. 

3° L’Epithélium externe offre ni l’importance génétique, ni les dispositifs 
spéciaux de |’épithélium interne. La couche épithéliale est ici constituée 
par des éléments irréguliérement cubiques, polyédriques ou aplatis ou 
méme rameux, dont les uns s’incorporent 4 l’épithélium réticulé, les autres 
au tissu conjonctif péridentaire (fig. 6 du texte et pl. III, fig. 6). 


Ces derniers qui constituent les débris paradentaires sont visibles 
sur tout le pourtour de l’organe adamantin ainsi que sur le trajet 
primitif de la lame dentaire; ce sont ces débris dont les recherches 
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patientes de Malassez ont minulieusement précisé la topographie et le 
role dans la genése des adamantinomes. Toutefois leur destinée et 
le mécanisme exact de leur disparition nous semblent avoir été mal 
interprétés par le savant histologiste du Collége de France. Malassez 
pense que les débris paradentaires destinés & disparaitre sont pro- 


Fig. 7. — Vue au fort grossissement d’une travée d’adamantinome. 


gressivement dissociés et atrophiés par le mésoderme environnant. 
« On voil, dit cet auteur’, que la lame épithéliale a été non seulement 
dissociée, mais encore transformée, atrophiée et détruite en partie. 
Et comme le tissu conjonctif qui était muqueux est devenu fibreux, 
quil est trés riche en éléments cellulaires et qu’il semble étre au 
contraire en pleine activité, on est porté & penser que c’est lui qui 


4. Marassez et Gatiper, Les déhris ¢épithéliaux paradentaires, p. 32. 
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est en grande partie la cause de la dissociation et de l’atrophie de la 
lame épithéliale. » 

Malgré que la description de Malassez, devenue classique, ait été 
reproduite par tous les auteurs, les aspects que nous avons observés 

_ sur l’organe adamantin de l’embryon de cheval, et qui sont iden- 
tiques 4 ceux que Malassez a figurés chez l'homme et chez le chat, 
nous paraissent susceptibles d’une interprétation toute différente. 
Nous avons retrouvé, en effet, « les masses épithéliales en forme de 
végétations ayant souvent la forme de cordons pleins, se ramifiant, 
s’anastomosant et donnant liev. a une sorte de réseau plus ou moins 
complet, ainsi que les travées épithéliales pleines, généralement dis- 
posées parallélement 4 la surface des follicules, trés minces, se terminant 
parfois en une pointe tres effilée, composée de cellules mal distinctes, 
trés allongées, et semblant étre en voie d’atrophie et de disparition com- 
pléte. » Ges derniers aspects notamment se retrouvent dans nos 
figures 5, 6 et pl. III, 6 que la description si précise, si exacte de 
Malassez nous dispense d’interpréter. Toutefois, Malassez ne nous 
fait pas assister & proprement parler a la disparition des éléments 
épithéliaux. Il les suit jusqu’au moment oi, s’étant allongés, ils 
semblent en voie d’atrophie, mais il ne nous apporte aucune notion 
sur le mode de cette disparition. L’étude prolongée de ce point par- 
ticulier d’histogénése nous a amenésa la conclusion que si les débris 
paradentaires disparaissent en tant que groupements épithéliaux, leurs 
éléments constitutifs passent au type connectif. 

La cellule représentée en a dans la figure, garde encore un aspect 
épithélial indubitable, mais on peut voir, parmi les éléments homo- 
logues figurés en 4, quel’un d’eux présente un prolongement chromo- 
phile, mince et allongé, qui se retrouve dans les cellules conjonctives 
de la partie c. 

Ces prolongements chromophiles affectent d’ailleurs avec les 
fibrilles de collagéne qui leur font suite, les mémes liens génétiques 
que nous avons précédemment décrits & propos des régions d’effi- 
lochage de nos tumeurs mixtes, et la topographie générale des travées 
épithéliales est d‘ailleurs absolument superposable dans les deux 
cas. Cette incorporation progressive de certains débris épithéliaux a 
la périphérie du sac dentaire explique bien l’inégale densité du 
stroma de ce dernier, suivant qu’on |’étudie dans la zone d’essaimage 
ou en dehors d’elle (v. fig. 5). 
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Ajoutons enfin que les débris ainsi incorporés au stroma ne 


HC 
Fig. 8. — Adamantinomes du maxillaire inférieur. Passage progressif de lépi- 


thélium réticulé (partie supérieure) & la cellule Stellerix (partie inférieure). 


montrent en aucun pointla cytolyse ou la chromatolyse des cellules. 
épithéliales en voie de résorption. 
Cette rapide esquisse embryogénique nous montre bien, sous deux 
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aspects plus différents en apparence qu’en réalité (organe adamantin 


Fig. 9. — Tumeur adamantinoide juxta-hypophysaire. 
Passage progressif de l’épithélium réticulé (de la périphérie au centre du lobule). 


et sac dentaire), la tendance évolutive qui peut conduire les épithé- 
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liums de la lignée adamantine vers le type réticulé et le type 
connectif franc. 

Sans vouloir insister sur une question de pure anatomie générale, 
il nous suffira d’indiquer que ce processus n’est nullement spécial 
a la région adamantine. 


C.GONSTANTIN.. 


Fig. 10. — Zone malpighienne adamantinoide dans une tumeur mixte 
de la parotide. 


L’histogénése du thymus (réticulum d'origine épithéliale) et celle 
de la notochorde (cordon endodermique aboutissant au collagéne et 
alacellule cartilagineuse; apportent des faits de méme ordre ala 
doctrine des épithéliums étoilés. Nous y reviendrons. © 

Mais en ce qui concerne les caractéres régionaux (Brault) de nos 
tumeurs, il nous semble que les auteurs n’ont pas apercu lair de 
famille qui les unit aux adamantinomes. Si l'étude de l’organe ada- 
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mantin a permis 4 Malassez de résoudre dans ses points fonda- 
mentaux la question des adamantinomes, nous pensons qu'un 
processus histogénique de méme ordre rend compte de la plupart 
des aspects observés dans les tumeurs mixtes para-buccales. 

Soit, par exemple, la figure 7 qui représente 4 un moyen grossis- 
sement une travée d’un adamantinome typique du maxillaire infé- 
rieur. La périphérie de la figure montre une bordure de cellules 
palissadiques passant progressivement vers le centre au type réti- 
culé et enfin stellaire. A la partie supérieure, une zone qui échappe 
acette différenciation a pris le type malpighien. La figure 8 se 
rapporte 4 un autre adamantinome du maxillaire inférieur, owt les 
éléments épithéliaux ont subi une transformation réticulée absolu- 
ment générale. La couche palissadique périphérique elle-méme est 
vacuolisée; les éléments cellulaires constituent un réseau étoilé dont 
les mailles sont séparées par des vacuoles hyaloplasmiques corres- 
pondant a des espaces interépineux dilatés. Notre figure 9 repré- 
sente un point, pris a la périphérie d’une tumeur adamantinoide 
juxta-hypophysaire, dont la disposition générale est assimilable a 
celle des adamantinomes des maxillaires. 

On passe progressivement de l’assise génératrice périphérique a 
l’épithélium réticulé et a la cellule stellaire franche; la topographie 
des zones hyaloplasmiques est toutefois moins réguliére que nous 
ne l’avions vu jusqu’ici. Il est intéressant de comparer cette figure 
avec celles donnés par Hammar a propos de lhistogénése du réti- 
culum thymique. 

Qu’on examine maintenant la figure 10, relative 4 une tumeur 
parotidienne; elle représente une travée adamantinoide dissociée, 
dont les éléments épithéliaux passent du type malpighien au type 
stellaire'. Entre les mailles du réseau constitué par les prolonge- 
ments cellulaires, on trouve une substance amorphe ou finement 
fibrillaire, offrant par places les réactions du collagéne. 

Qu’on se reporte maintenant 4 la figure 4, précédemment décrite, 
et on y retrouvera facilement les homologies sur lesquelles nous 
venons d’insister. La zone épithéliale matricielle figurée a la partie 


4. L’absence d’une couche palissadique périphérique ne saurait prévaloir 
contre l’assimilation au type adamantin; l’assise épithéliale peut en effet s’incor- 
porer complétement au tissu réticulé comme on I’observe en particulier au niveau 
du toit de l’organe adamantin. 
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supérieure correspond a la couronne cubo-cylindrique des cordons 
de type adamantin ; les travées d’effilochage rappellent de trés prés 
les débris paradentaires et leur mode d’essaimage; les éléments 


C.CONSTANTIN. 


Fic. 41. — Se rapporte a un épithéliome cutané de la région de la face et repré- 
sentant un des moules ou boyaux d’aspect sudoripare, si fréquents dans les . 
tumeurs de cette catégorie (partie gauche de la figure). A sa périphérie, cette 
ébauche épithéliale néoformée se continue avec des éléments conjonctifs fusi- 
formes qu’on retrouve en d'autres points (partie droite de la figure), régulié- 
rement disposés en strates concentriques autour d’amas épithéliaux, a la 
facon des éléments myo-épithéliaux de l'appareil sudoripare. 


myxomateux se superposent aux cellules épithéliales étoilées de 

Vébauche de l’émail. Mais dans les tumeurs mixtes, la descente 

vers le type connectif est plus compléte que dans ce dernier, 

puisqu’on aboutit a une substance fondamentale présentant du col- 

lagéne. Cette série de faits, confirmant l’existence d’une série de 
TOME vil. — 1944, 18 
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transitions entre les dispositions histologiques de l’organe adaman- 
tin et des adamantinomes, d’une part, et les tumeurs mixtes para- 


giles 


©.CONSTANTIN. 


Fic. 12. — Représente un autre point de la méme tumeur. Les éléments des 
amas épithéliaux et les cellules fusiformes réparties & leur périphérie dérivent 
d'une méme souche cellulaire. 


buccales, de l’autre, montre bien le parallélisme de leur morphologie 


et de leurs tendances évolutives. 
Les affinités avec les germes adamantins et leurs tumeurs ne 
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sont pas les seules qu’on puisse invoquer pour ramener a des pro- 
cessus déja connus l’histogénése, en apparence si spéciale, des 
tumeurs qui nous occupent. L’étude des épithéliomas cutanés pré- 
sente en effet des analogies intéressantes et non moins méconnues que 
les précédentes. 


C.CONSTANTIN 


Fic. 13. — Représente une des cavités de type sudoripare rencontrées dans une 
tumeur mixte de la parotide. Sa paroi est constituée par une couche interne 
d’éléments cellulaires de forme cubique ou pyramidale, constituant un revé- 
tement régulier. Au contraire, la couche externe de cellules cubiques donne 
naissance 4 des éléments cellulaires vésiculeux d’aspect neviforme (partie 
gauche de la figure). 


Sans vouloir aborder ici l’'Histogénése des Epithéliomes de la 
peau, qui mériterait a elle seule une étude spéciale pour les rapports 
de l’épithélium et du tissu conjonctif, nous nous bornerons ’ 
insister sur quelques dispositions histologiques. 

La figure 11, provenant d'un épithélioma cutané de la région de 
la face, représente (en haut) une travée tubuliforme, de la périphé- 
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rie de laquelle se détachent des éléments épithéliaux destinés a 
subir une évolution variable. Les uns demeurent groupés a l’état de 
formations épithéliales, les autres passent au type conjonctif fusi- 
forme et se retrouvent, groupés en strates concentriques autour 
des amas épithéliaux, de la méme facon que les cellules myo-épithé- 
liales autour des glandes sudoripares. La disposition ainsi réalisée 


C CON STAN Tin 


Fic. 144. — Tumeur mixte de la parotide. Montre des amas épithéliaux tubuli- 
formes d’ou dérive (a la partie supérieure de la figure) un massif de cellules 
neviformes centré par un capillaire. 


rappelle assez, par sa topographie générale, celle des adénomes 
utérins 4 stroma sarcomateux (Ménétrier), et elle est particuliére- 
ment typique dans les points figurés en 12. Aucun caractére ne 
permettrait ici de soupconner l’origine épithéliale des éléments 
fusiformes si les points figurés en 11 n’avaient permis de suivre 
leur développement aux dépens des boyaux tubuliformes. 

Dans les épithéliomes de revétement, on peut donc observer 
(dans certains cas, a la vérité rares) comme dans nos tumeurs mixtes, 
‘une double évolution vers le type épithéliai et le type connectif, des 
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éléments épithéliaux matriciels. Mais les analogies peuvent méme 
étre plus suggestives en raison de la présence, dans certaines 


Cc 
Fic. 45. — Tumeur parotidienne. Montre, a un fort grossissement, une des zones 


neviformes en connexion avec la paroi externe des cavités glandulaires. 


tumeurs mixtes, d’aspects véritablement neviformes. La figure 13 
représente une de ces cavilés glanduliformes, si fréquentes dans les 
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tumeurs mixtes salivaires, et qui a été spécialement choisie en rai- 
son de son aspect sudoripare. Elle est revétue d’une assise épithé- 


Fic. 16. — Tumeur mixte de la parotide. Montre l'indépendance des fibrilles col- 
lagénes vis-a-vis du réseau chromophile constitué par les prolongements des 
corps cellulaires. Au centre, cellule cartilagineuse. 


liale interne remarquablement réguliére et d’une assise externe, dont 
la multiplication irréguliére a donné naissance 4 une série d’élé- 
ments cellulaires 4 noyau vésiculeux, a cytoplasme vitreux et ho- 
mogéne rappelant de trés prés les cellules blanches de certains 
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nevi. M. Borrel, a l’examen des préparations, a souligné les analo- 
gies de ces aspects avec ceux de certains nevi cutanés au début qui 
lui paraissent provenir de l’assise externe des canaux sudoripares. 
Les figures 14 ef 15, celle-ci 4 un fort grossissement, représentent 
d'autres aspects neviformes provenant de la méme tumeur déja 
figurée en 13; et ony relrouve les connexions des mémes éléments 
cellulaires vésiculeux avec la paroi externe des cavilés glanduli- 
formes. Ajoutons que sur du matériel fixé au Bouin, l’imprégnation 
au nitrate d’argent ammoniacal ne nous a pas permis de déceler les 
granulations argentaffines que cette méthode met toujours en évi- 
dence dans les nevi cutanés (méme dans certaines cellules blanches 
en apparence). Toutefois ce résultat négatif ne témoigne en rien 
contre l’assimilation que nous venons d’établir ; surtout si l'onadmet 
avec Ehrmann et Borrel que les granules pigmentaires des cellules 
neviques leur sont apportées par des pigmentophores mésoder- 
miques. Ce seraient ces derniers qui seuls feraient défaut ici; et 
labsence des pigmentophores, contrastant avec leur-symbiose ordi- 
naire avec les cellules neviques de la peau, représenterait un carac- 
tére négatif du plus grand intérét. 

En résumé, Uhistogénese dapparence si complexe des tumeurs 
miates des glandes salivaires, peut se ramener & des processus élémen- 
taires, les uns d’ordre régional, les autres d’ordre général. C’est de leur 
combinaison et de leur prédominance éventuelle que résultent les 
aspects spéciaux de chaque tumeur. L’hypothése dune inclusion primi- 
tive d’éléments cellulaires appartenant 4 des feuillets ou organes divers 
de ’embryon est inutile dans la trés grande majorité des cas et souvent 
incompatible avec les dispositions histologiques observées. 


(Travail du laboratoire d’anatomie pathologique de M. Alezais, & Marseille et 
du laboratoire de M. Borrel, & l'Institut Pasteur.) 


Discussion. 


M. J. Ctunet. — Il existe en dehors de la région branchiale des 
phénoménes de métaplasie épithéliale analogues 4 ceux que 
MM. Masson et Peyron viennent de décrire. J’ai étudié (Arch. de 
méd. exp., t. XXII, p. 379 et sq. mai 1910) dans les plexus choroides 
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des ventricules latéraux du cerveau, des épithéliomas d’origine 
épendymaire et de type cylindro-cubique. Ces tumeurs subissent 
en certains points l’évolution malpighienne, et forment des globes 
cornés contenant des substances qui présentent les réactions histo- 
chimiques de l’éléidine et de la kératine. En d’autres points, elles 
affectent la disposition réticulée et spongioide des organes adaman- 
tins, avec dissociation et essaimage cellulaire. 


M. CneEvassu. — Je suis extrémement séduit par la démonstration 
qui vient de nous étre faite. La preuve qui nous est donnée de 
Vorigine épithéliale d’éléments 4 aspect conjonctif n’est pas pour 
m’effrayer — au contraire. Nos collégues m’excuseront cependant 
de n’en pas dire sur ce sujet davantage avant d’avoir examiné de 
prés leurs préparations. 

Si je prends la parole, c’est seulement pour relever quelques 
phrases de l’exposé de M. Peyron relatives 4 l’interprétation des 
tumeurs dites mixtes des glandes salivaires, que j’ai pour ma part 
défendue. M. Peyron s’est appuyé sur les travaux embryologiques 
de M. Vialleton pour repousser, me semble-t-il, l’origine branchiale 
des tumeurs mixtes salivaires. Or je me suis déja élevé vivement 
contre les conclusions qu’on a tirées, a ce point de vue, des travaux 
de M. Vialleton. Je reconnais parfaitement qu’au moment ow existe 
chez l’embryon l’appareil branchial, il n’y a pas encore de cou, le 
massif facial se trouvant collé directement sur la région cardiaque. 
Il n’en est pas moins vrai qu’au moment ow le cou se forme par suite 
de la déflexion de l’extrémité céphalique, les débris de l'appareil 
branchial peuvent se trouver essaimés dans la zone d’étirement qui 
sépare le coeur de la face;—1’étude des fistules congénitales cou 
en fournit une preuve manifeste. 

Si MM. Masson et Peyron abandonnent l’hypothése branchiale, 
je ne vois pas bien encore par quoi ils la remplacent. Quelle que 
soit la pathogénie de la formation des éléments conjonctils ou 
pseudo-conjonctifs qui caractérisent les tumeurs mixtes, il leur 
faut bien expliquer tout de méme pourquoi ces aspects tumoraux 
sont si fréquents au niveau de la face et du cou, alors qu’ou n’en 
rencontre point 14 ot ne persistent pas des débris embryonnaires 
inemployés. L’intervention de ces débris me parait, jusqu’a nouvel 
ordre, jouer dans ’espéce un role capital. 
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M. Masson. — Les tumeurs mixtes ne sont pas l’apanage exclu- 
sif des régions ot: peuvent persister les hypothétiques débris bran- 
chiaux. Pour ma part j’en ai observé un exemple trés caractéristique 
développé dans la région vulvo-vaginale, probablement aux dépens 
de la glande de Bartholin. Les tumeurs mixtes apparaissent dans 

les régions ot se trouvent des glandes muqueuses ou séro-mu- 
queuses. Leur structure est peut-étre voisine de celle de ces glandes 
par un point ou par un autre et je pense que c’est a ces glandes 
qu’on doit en définitive reporter leur origine. 


M. Cuevassu. — L’exemple donné par M. Masson ne s’oppose pas 
i ma thése, il la confirme plutét. La grande lévre est une des deux 
régions — sphére cervico-faciale, sphére uro-génitale — dans les- 
quelles peuvent persister des débris embryonnaires inemployés. 
Les tumeurs mixtes y sont connues, et j’ai 4 la mémoire l’exemple 
d’un véritable teratome de la grande lévre enlevé jadis par Segond 
et examiné, je crois, par notre collégue Herrenschmidt. J’ai moi- 
méme rencontré un glomérule d’aspect rénal, apparemment dérivé 
du corps de Wolff, dans la méme région. A moins que M. Masson 
puisse démontrer nettement que la tuimeur a laquelle il vient de faire | 
allusion est développée aux dépens de la glande de Bartholin, je 
serai porté a admettre la possibilité, dans ce cas encore, de l'inter- 
vention de débris embryonnaires. 

Je m’étonne que M. Peyron veuille tirer de l’existence de forma- 
tions adamantines argument contre I’hypothése branchiale; la lignée 
dentaire m’apparait, au contraire, comme contenue en puissance 
dans l'appareil branchial, ancétre des machoires. 


M. Peyrox. — Je désire faire remarquer 4 M. Chevassu que si 
cerlains auteurs, en particulier M. Massabuau, ont tiré des travaux 
de M. Viaileton ces conclusions certainement prématurées sur 
quelques points, ce fait ne saurait étre mis 4 notre charge, pas plus 
qu il ne saurait infirmer importance des recherches purement em- 
bryologiques et morphologiques de M. Vialleton. 

D'autre part nos conclusions visent beaucoup plus — pour l’in- 
stant -— le probléme de l’histogénése des tumeurs mixtes, sur lequel 
nous avons apporté des faits d'ordre objectif, que lhypothése de 
leur origine pour laquelle nous sommes éclectiques, en raison des 
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faits d’apparence contradictoire observés. Certaines tumeurs parais- 
sent provenir des canaux salivaires adultes, d'autres doivent étre 
rapportées plutét 4 un vestige embryonnaire distinct de la glande; 
mais sans qu’on observe un fait morphologique permettant de pré- 
ciser la descendance de ce dernier. 

Le probléme histogénique se rapporte 4 des évolutions cellulaires 
d’importance capitale dont nous essaierons de démontrer la valeur 
générale dans des travaux ultérieurs, et 4 1l’étude desquelles l’hypo- 
thése branchiale n’apporte aucun éclaircissement. 

L’analyse histologique des tumeurs mixtes serait trop facile, si 
ramenant leurs éléments 4 ceux qui constituent un are branchial on 
se contentait de rapporter les formations malpighiennes a l’ecto- 
derme, les épithéliums cubo-cylindriques a l’entoderme, et les for- 
mations cartilagineuses 4 un axe squelettogéne. Malheureusement 
pour le schéma, les formations cartilagineuses sont presque toujours 
dépourvues de limite périchondrale; et la métaplasie des épithé- 
liums ne laisse rien subsister de l’opposition établie entre l’ecto- 
derme et l’entoderme. Les explications proposées sont surtout trop 
particuliéres ; les tendances évolutives que nous avons décrites ont 
une valeur plus générale et elles débordent le cadre étroit d’un are 
branchial auquel on veut ramener toute l’histogénése des tumeurs 
mixtes du cou. Si les branchiomes -— et je ne songe nullement a nier 
leur existence éventuelle — présentent les dispositions que nous 
venons d’étudier, on peut affirmer qu’elles ne sont pas & proprement 
parler commandées par la topographie du systéme branchial de 
Yembryon. 

Ici encore la créance 4 accorder a une théorie doit se mesurer a 
sa valeur comme hypothése de recherches; nous sommes préts a 
accepter dans certains cas — et par exclusion — l’hypothése bran- 
chiale, surtout si on la rajeunit a l'aide des notions que nous venons 
de développer, — mais nous ne la croyons plus féconde. 
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EXPLICATION DES PLANCHES 


Pl. I, fig. 4. — Tumeur mixte de la sous-maxillaire ; destinée 4 montrer comment 
les éléments cellulaires se détachent et s’‘isolent du complexus épithélial au- 
quel ils appartenaient. — Coloration par la méthode trichromique, aprés fixa- 
tion au liquide de Bouin : mucus et collagéne en bleu. 


Pl. I, fig. 2. — Représente un autre point de la tumeur précédente, avec des 


aspects homologues. Au centre de la figure, filaments de Schultze, visibles 
en noir. — Méme coloration. 


Pl. Il, fig. 3. — Méme cas. — Hématoxyline ferrique; — jaune métanil; mucicar- 
min; aprés fixation au Bouin : mucus et collagéne en rouge et rose foncé. 

Pl. Il, fig. 4. — Tumeur mixte de la parotide. — Réseau des prolongements 
cellulaires (cytoplasme chromophile) coloré en jaune. Fibres collagénes du 
rose foncé au rouge rubis. 

Hématoxyline ferrique ; — van Gieson. 


Pl. Ill, fig. 5. — Tumeur mixte de la parotide. — Montre le réseau des prolon- 
gements cellulaires chromophiles en gris rosé, le collagéne en vert ; les chon- 
droblastes ramifiés au milieu et dans le haut de la figure. 

Coloration triple de Prenant, aprés fixation au Bouin. 


Pl. Ill, fig. 6. — Embryon de cheval de 15 mm. — De gauche 4 droite : épithé- 
lium réticulé et épithélium externe de l’organe adamantin; — bourgeonne- 
ment de l’épithélium externe; — bourgeon détaché;— au milieu de la figure, 
parmi les cellules d’un bourgeon, on en voit une qui émet un prolongement; 
et encore au milieu de la figure, quelques cellules isolées avec prolongement 
d’aspect connectif. 


NOTES DE PATHOLOGIE COMPAREE 


Quelques documents sur la mélanose osseuse, 
Par M. le Professeur G. Petit, d’Alfort. 


La mélanose des os a été l’objet de peu de recherches. Elle est 
pourtant fort.intéressante et les piéces et dessins que nous en pré- 
sentons combleront une petite lacune. 

A diverses reprises nous avons rencontré, chez le cheval, cette 
localisation, trés facile 4 reconnaitre macroscopiquement et si, dans 
les autopsies, le systeme squelettique était l’objet de sérieuses 
investigations, il est certain que la mélanose osseuse ne serait plus 
considérée comme une rareté. Le sang transporte dans la moelle, 
comme partout ailleurs, non seulement de la mélanine, mais des 
cellules sarcomateuses détachées de leur lieu d'origine et qui y pro- — 
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liférent et y évoluent selon le mode habituel, avec toutefois, 
semble-t-il, moins de tendances destructives 4 l’égard de la trame 
de l’os que n’en révélent les métastases sarcomateuses ordinaires. 

Ainsi, la mélanose osseuse ne consiste pas exclusivement, 
comme on pourrait le croire par l’aspect de certaines piéces, en une 
infiltration pigmentaire de la moelle, réalisée en quelque sorte 
mécaniquement, par arrét et accumulation de granulations méca- 
niques ténues. Le phénoméne, davantage complexe, est souvent 
actif, en ce sens qu'il est lié, nous le répétons, au transport par le 
sang, dans les cavités spongieuses de l’os, des cellules néoplasiques 
elles-mémes. Nous allons examiner, a cet égard, la mélanose des 
vertébres et celle des cétes. 

1° Mélanose vertéBrale. — Il n’est pas rare de constater, chez le 
cheval, la présence de volumineuses tumeurs mélaniques sous- 
dorsales ou sous-lombaires, qu’une exploration rectale permet de 
reconnaitre, du vivant du sujet. Ces tumeurs se propagent volontiers, 
par les trous de conjugaison, au canal rachidien qu’elles comblent 
sur une certaine étendue en englobant les racines nerveuses et 
refoulant plus ou moins la dure-mére, qui nese laisse pas volontiers 
traverser. Cependant, cette effraction s’observe et c’est alors la 
moelle épiniére qui se trouve directement et dangereusement 
englobée par la tumeur. Dans nombre de cas, on a observé, chez le 
cheval, des paraplégies occasionnées par une lésion de ce genre el 
du reste, il n’y a pas que les sarcomes mélaniques qui manifestent 
de la tendance a s’insinuer le long des nerfs, dans la cavité verté- 
brale; il en est de méme de tous les néoplasmes pararachidiens '. 

En méme temps que cette propagation s’effectue, les vertébres 
adjacentes au mélanome et englobées par lui se pigmentent elles- 
mémes. Ce n'est pas tant par contiguité de tissus que parce que 
leurs vaisseaux nourriciers, de toute évidence, déposent dans le tissu 
osseux soit le pigment, soit les cellules sarcomateuses. 

Examinons maintenant nos préparations. 

On vérifie, sur la figure 1, la structure spongieuse de la vertébre. 
La moelle abondante qui comble les aréoles de I’os est trés riche en 
cellules adipeuses, méme dans ses parties déja envahies par la méla- 
nosc. La répartition de cette derniére est particuliérement curieuse ; 


1. Société anatomique et Société centrale de médecine vétérinaire, 1906. — 
Associat. frangaise pour l'étude du cancer, 1911, p. 325. 
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les zones pigmentées si caractéristiques semblent se fondre progres- 
sivementou gagner peu a peu, comme des taches d’encre qui s’éten- 
draient, les parties encore saines. Bien entendu, par ailleurs, les 


Fig. 1. — Sarcome mélanique d'une vertébre dorsale (Cheval) 
(Faible grossissement). 
1, 1,1. — Travées osseuses, normales, du tissu spongieux. 
2, 2, 2. — Moelle osseuse, fortement adipeuse, encore ménagée par la mélanose. 
3, 3,3. — Sarcome mélanique envahissant, dans lequel se reconnaissent encore un grand 
nombre de cellules graisseuses. Cependant, ala partie supérieure du dessin, on n’en 


voit plus guére. C'est que les éléments du sarcome détruisent ceux de la moelle et se 
substituent a eux. 


cavités médullaires étaient complétement comblées et la moelle 
détruite. 


Les travées osseuses limitant les aréoles sont normales, nulle- 
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ment entamées ou rongées et le processus n’a ici pour siége exclusif 
que la moelle. ° 


La figure 2, dessinée 4 un grossissement beaucoup plus fort, 


Fig. 2. — Sarcome mélanique d'une vertébre dorsale (Cheval) (G. 300 D). 
1, 1. — Travée osseuse normale. F 
2. — Ce qui reste contre la travée des éléments de la moelle normale envahie par le sarcome. 
3, 3. — Cellules sarcomateuses fusiformes nettement pigmentaires. 
4, 4. — Boules ou blocs mélaniques formés d'une énorme accumulation de grains et résultant 
de la transformation évolutive des cellules précédentes. 
5. — Une cavité voisine offrant des caractéres identiques. 


montre parfaitement l’évolution du sarcome mélanique dans une 
cavité médullaire. Les cellules sarcomateuses, en voie de pigmen- 
tation ou déja bourrées de la mélanine qu’elles ont sécrétée, s’y 
montrent en rangs serrés, 4 la place des éléments normaux de la 
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moelle, dont elles ont occasionné la presque totale disparition, 
sauf tout contre la paroi osseuse (2). Elles ont été, de toute évi- 
dence, apportées par le sang, ou sont issues de la prolifération de 
cellules identiques, comblant les cavités voisines. 

On peut voir, au milieu des cellules fusiformes, plus ou moins 


Fig. 3. — Sarcome mélanique d’une verlébre dorsale (Cheval) (G. 300 D). 
1, 1. — Travée osseuse normale. 
2, 2. — Ostéoblastes subsistants, mais atrophiés. 


3, 3, 3. — Blocs pigmentaires résultant de l’évolution des cellules mélanigénes et les rempla- 
cant définitivement. 


‘ramifiées, caractéristiques du sarcome, les boules noiratres et gra- 
nuleuses qui marquent le terme de leur évolution (4). 

La figure 3, relative 8 une autre préparation, compléte les pré- 
cédentes. Ici, l'on ne voit pour ainsi dire plus trace de cellules sar- 
comateuses fusiformes; mais, par contre, les boules mélaniques, 
correspondant a leur évolution ultime, prédominent pour ainsi dire 
exclusivement. Ces éléments, devenus inertes, sont comparables a 
des cellules bourrées de graisse, désormais incapables de se seg- 

TOME Vil. — 1944. 19 
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Fig. 4. — Sarcome mélanique de la plévre et des cdtes (Cheval). 


1, 1, 1. — Tumeurs noires de la pléevre, au terme de leur évolution. 
2, 2, 2. — Tumeurs grises, & pigmentation inachevée, 
3, 3. 3, 3. — Infiltration mélanique des cétes, visibles 4 travers la plévre. 
4, 4. — Espaces intercostaux, revétus de la séreuse. 
5. 


5 5. — Section des cotes, montrant leur infiltration mélanique. 
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menter et vouées, bien qu’assez cohérentes, a la désintégration pig- 
mentaire. Ce ne sont pourtant pas encore des cadavres cellulaires, 


Fig. 5. — Sarcome mélanique des cétes (Cheval) (G. 300 D.). 

1, 1. -- Moelle mélanique a évolution achevée. 
» 2, 2. — Canaux de Havers également mélaniques. 

3. — Ostéoblastes emprisonnés dans l'os et pigmentés. 
4, 4. — Zones osseuses plus claires cernant les régions mélaniques. 

Nota. — On pourrait interpréter le bloc osseux compact représenté, comme une lesion 

dostéite condensante surajoutée, englobant des cellules mélaniques p'us anciennes. Ainsi 
lexplication de la pigmentation des ostéoblastes n’offrirait plus aucune difficulté. 


1 
2 
3 


car la décoloration par le permanganate de potasse et l’acide oxa- 
lique, suivant la technique que nous avons indiquée', démontre 
que le noyau, quoique ratatiné et refoulé excentriquement, continue 


1. Voirle Bulletin de mars 1914. 
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a exister dans un protoplasma évidemment réduit a sa plus simple 
expression. 

2° Mélanose costale. — La figure 4 est intéressante a divers titres ; 
elle représente un lambeau de paroi thoracique, vu par sa face in- 
terne, d’un cheval atteint de mélanose généralisée. La plévre se 
montre recouverte de nodules sarcomateux disséminés, les uns 
minuscules et les autres importants, principalement répartis en 
regard des espaces intercostaux. Certaines de ces tumeurs sont d’un 
noir franc {en 1,1, 1) et d’autres grises (2, 2), plus volontiers con- 
glomérées, semble-t-il. 

D’autre part, toutes les cétes sont elles-mémes envahies et leur 
infiltration pigmentaire apparait aussi nette, dans certains points, a 
travers la plévre (3, 3, 3) que sur leur section transversale (5, 5). 
Cette curieuse localisation ne semble pas avoir été signalée 
jusqu ici. 

Enfin la figure 5 nous montre que la texture d’une cote est assez 
différente de celle d’une vertébre. Ici encore, nous avons bien des 
aréoles comblées par une moelle a gros blocs pigmentaires caracté- 
ristiques et dans laquelle subsistent abondamment des cellules 
adipeuses ; mais il existe en méme temps du tissu osseux compact, 
avec des systémes de Havers ou la mélanose se révéle, absolument 
comme dans l’os spongieux. Ce détail histologique est intéressant, 
d’autant que la pigmentation mélanique semble avoir envahi cer- 
tains ostéoblastes désormais tuméfiés (3, 3) appartenant a ces sys- 
témes et assez éloignés du canal central. 

La coloration au Van Gieson semble révéler, en outre, que les 
travées osseuses immédiatement en contact avec la mélanose su- 
bissent de la part de cette derniére comme une imprégnation toxique 
trés bien rendue par l’aquarelle. Il existe la une bande étroite de 
moindre coloration, comme s’il s’agissait d’une décalcification 
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Un cas @épithélioma dit « spino-cellulaire » guéri 
par l’action des rayons X (avec démonstration histolo- 
gique)'. 

Par M. Paul Aimé (Nancy). 


Au cours de mon séjour auprés de M. le docteur J. Belot, chef 
du service d’électrothérapie et de radiothérapie de M. le professeur 
Brocq, j'ai eu l'occasion de pratiquer les examens‘histologiques 
dont j'ai Vhonneur de présenter les résultats 4 l’Association fran- 
caise pour I’Etude du cancer. 

Le malade dont il s’agit, M. M..., 4gé de 70 ans, porte trois 
nodules épithéliomateux a la face. Ces trois nodules ont environ 
1 centimétre carré d’étendue et présentent tous les trois les mémes 
_caractéres cliniques. Deux des points furent traités par l’applica- 
tion d’une dose massive de 15 H sans filtre aprés grattage a la 
curette. Le troisieme subit la méme dose mais sans grattage préa- 
lable. 

Nous paimes constater, M. Belot et moi, que les endroits soumis 
au grattage et aux rayons cicatrisérent deux fois plus vite que la 
lésion n’ayant pas été grattée. Les trois points d’épithélioma gué- 
rirent complétement sans laisser de trace. 

A Vintérét que présentait la comparaison de deux trailements 
différents sur un méme sujet, vint s’ajouter ce fail qu'il s’agissait 
bien réellement d’épithélioma dit « spino-cellulaire » histologi- 
quement parlant. 

Les préparations ci-jointes concernent l'une, les éléments reti- 
rés par le grattage avant l’action des rayons, l'autre une biopsie 
prise sur la cicatrice consécutive 4 l’action d'une dose massive de 
15 H sans grattage, douze jours aprés. 

La premiére préparation montre netfement la nature de cet épi- 
thélioma qui posséde tous les caractéres lui permettant d’étre qua- 
lifié de « spino-cellulaire ». 

La deuxiéme coupe fait assister, au cours du traitement, a la 
dégénérescence des éléments néoplasiques sous l’action des rayons 


4. Communication lue par M. Masson. 
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de Roentgen qui d’une part aménent la nécrose des cellules cancé- 
reuses et d’autre part produisent un afflux leucocytaire considé- 
rable. 

Le type « spino-cellulaire » et le « type baso-cellulaire » sont 
deux formes évolutives de l’épithélioma cutané qui le plus souvent 
coexistent dans la méme lésion en des points différents de son 
étendue. Entre ces deux types, d’allures bien caractérisées, existe, 
en effet, une série de formes de passage et il est souvent difficile, 
histologiquement parlant,de dire,en examinant une série de coupes 
de la méme lésion, si l’on doit lui donner l'un ou l'autre qualificatif. 
Il s'agit beaucoup plus de distinctions portant sur des ailures cli- 
niques différentes. Le fait que j’apporte aujourd’hui enléve encore 
aces deux types cliniques le caractére clinique distinctif d’étre ou 
de ne pas étre guérissable par l’action des rayons X. 


Sur le pouvoir hémolytique et le pouvoir antitryptique 
du sérum des cancéreux. 


Par MM. Pierre Delbet, Weinberg ct Slavtchelf. 


Nous avons étudié le pouvoir hémolytique et le pouvoir anti- 
tryptique du sérum chez des cancéreux et chez des malades atteints 
d’affection non cancéreuse. Ce sont ces deux groupes de malades 
que nous-allons comparer. 

Nous n’avons pas fail d’étude & ce point de vue du sérum d’in- 
dividus sains. Cette étude a été faite un assez grand nombre de fois 
pour nous renseigner sur le pouvoir hémolytique et antitryptique 
moyen. 

Au point de vue pratique, il nous a paru qu'il y avait intérét a 
comparer les cancéreux avec d’autres malades, car nous ne sommes 
pas consultés par des gens qui n’ont point a se. plaindre de leur 
santé et les diagnostics se présentent toujours 4 nous sous |’aspect 
différentiel. 

Nous donnerons successivement les résultats que nous avons 
obtenus pour le pouvoir hémolytique, puis pour le pouvoir anti- 
tryptique et enfin nous chercherons si l’on peut tirer quelques 
conclusions de l’étude de l'association de ces deux pouvoirs chez 
le méme malade, 
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Dans chacun de ces chapitres nous comparerons d’abord en bloc 
les deux groupes de malades. Cette comparaison globale pourra 
nous renseigner sur les relations générales du cancer avec les modi- 
fications. Nous plagant ensecond lieu au point de vue du diagnostic, 
nous étudierons quelques cas en particulier. 


1. — PoUVoIR HEMOLYTIQUE 


Nous avons étudié le pouvoir hémolytique chez 102 malades 
dont 60 étaient atteints de cancer et 42 d’affections non cancéreuses; 
ces derniéres, les affections non cancérenuses étant d’ailleurs des 
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Index hémolytique chez les cancéreux. 


plus variées, infections aigués, tuberculoses chirurgicales, lésions 
syphilitiques, affections hépatiques et biliaires. 

Les auteurs qui s’occupent spécialement de sérologie s'accordent 
généralement a considérer le nombre 5 comme représentant l’index 
hémolytique moyen du sérum normal. 

Admettant ce nombre, si nous totalisons d’une part les fails ou 
index hémolytique était inférieur a 5, et d’'autre part ceux out il était 
supérieur a 5, nous trouvons que chez 57,9 p. 100 de nos cancéreux 
Vindex hémolytique était inférieur 4 la normale; c’est seulement chez 
42,1 p. 100 qu’il était supérieur. 

Si nous dressons la courbe de nos cas en portant sur la ligne des 
abscisses la valeur de l'index hémolytique et sur la ligne verticale des 
ordonnées le nombre des cas (voir fig. 1, 2) nous constatons que la 
courbe est fort irréguliére. Cette irrégularité d’ensemble est due 
évidemment a ce que nos faits n’étant pas assez nombreux laissent 
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trop d’importance aux circonstances contingentes qui constituent ici 
ce que l'on appelle le hasard. Il n’y a pas a en tenir compte. 

Ce qui frappe, lorsque l’on examine cette courbe, c’est que son 
sommet correspond précisément au nombre 5, qui représente la 
normale. En d’autre termes le pouvoir hémolytique représenté par 
5 est celui qui a été le plus souvent trouvé chez nos cancéreux. 
Viennent ensuite immédiatement aprés les chiffres 3 et 6. 

Sur 60 cancéreux, l’index hémolytique oscillait chez 35 entre 3 
et 6, c’est-a-dire autour de la normale. 

Ces faits nous semblent prouver qu'il n’y a pas de relation directe 
entre le cancer et l'index hémolytique du sérum. 


Course Il 


| 2 3 4 5 6 7 8 9 Ul] 


10 
Intensité 
Index hémolytique chez les non-cancéreux. 


Nous placant au point de vue clinique, c’est-a-dire au point de 
vue du diagnostic, nous dirons qu'il n’y a pas de relation directe 
entre le cancer et l’élévation du pouvoir hémolytique. 


Si nous étudions les résultats obtenus chez les malades non can- 
céreux, nous trouvons que chez 50 p. 100 l’index hémolytique était 
au-dessous de la normale, et chez 50 p. 100 au-dessus. La différence 
avec les cancéreux est seulement de 7 p. 100 et elle n’est point en fa- 
veur del’action du cancer sur |l’augmentation du pouvoir hémolytique. 

La courbe construite comme précédemment pour les malades 
non cancéreux montre également une grande irrégularité qui tient 
aux mémes causes et ne mérite pas plus d’attention. 

Le sommet de la courbe correspond a l’index hémolytique 4. 

Si lon superpose les deux courbes de maniére a pouvoir les 
comparer (voir fig. 3) on est immédiatement frappé de ce fait que la 
courbe des cancéreux se prolonge notablement plus loin sur laligne | 
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horizontale que la courbe des malades non cancéreux. En d'autres 
termes le pouvoir hémolytique du sérum de certains cancéreux était 
plus élevé que celui des malades non cancéreux. Ou bien encore les 
maxima sont fournis par les cancéreux. 

Liindex le plus élevé que nous ayons observé chez les non- 
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Index hémolytique. 
cancéreux est de 11. Chez les cancéreux nous relevons les chiffres 
13, 15 et 16. 


Il semble donc, si l’on peut tirer des conclusions de nos faits qui ne 
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sont peut-étre pas assez nombreux, que chez un malade dont l’index 
hémolytique dépasse 12, il y ait de fortes présomptions de cancer. 

Les deux malades non cancéreux chez qui l’index hémolytique 
s élevaita 11, étaient atteints l’un d'une hernie ombilicale, l'autre d'une 
affection syphilitique tertiaire. La hernie ombilicale ne peut guére 
préter & confusion avec le cancer. Mais il n’en est pas de méme des 
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\ésions tertiaires de la syphilis. Il est facheux que dans le seul cas de 
ce genre que nous ayons eu l’occasion d’étudier, l’index hémolytique 
soit aussi voisin du chiffre o& semble devoir se faire le départage. 

Mais au point de vue de la valeur diagnostique, de l'utilisation 
pratique, il convient de chercher quel était I’état de ces cancéreux 
dont le sérum a donné ces chiffres élevés. L'un était atteint d’une 
énorme tumeur inopérable du cou, l’autre d’un néoplasme de l’esto- 
mac trés avancé. 

Ainsi ces grosses élévations de l’index hémolytique semblent se 
rencontrer surtout chez les cachectiques, ce qui diminue singuliére- 
ment leur importance diagnostique. 

En tout cas, chez ces trois malades, il était aisé d’arriver au dia- 
gnostic par d’autres moyens. 


Il. — PoUVOIR ANTITRYPTIQUE 


Au point de vue du pouvoir antitryptique, notre étude a porté sur 
128 cas, dont 74 cancéreux et 54 malades atteints d’affections non 
cancéreuses. 

L’un de nous (Weinberg), dans une communication a la Société 
de Biologie’(30 octobre 1909), a considéré que le nombre 5 représente 
Vindex antitryptique normal du sérum humain. 

En totalisant les faits de maniére a construire deux colonnes 
comme pour l’index hémolytique, nous arrivons 4 un résultat bien 
différent. (V. graphique II.) 

Chez 5 malades seulement, c’est-a-dire chez 15,5 p. 100, index 
antitryptique est au-dessous de la normale. Chez 49, c’est-a-dire 
chez 84,5 p. 100 index antritryptique est au-dessus de la normale. 

Cette différence énorme conduiraita penser qu'il y a une certaine 
relation entre le cancer et l’augmentation du pouvoir antitryptique. 

Mais si nous procédons de la méme facon pour les malades non 
cancéreux nous trouvons une différence de méme sens encore plus 
considérable : c’est ce que montre clairement la figure. C’est seule- 
ment chez 6,4 p. 100 des malades non cancéreux que |’index antitryp- 
tique est au-dessous de la normale ; chez 93,6 p. 100 il est au-dessus. 

La comparaison des cancéreux avec les sujets sains pouvait con- 
duire 4 l'idée d’une relation entre l’augmentation du pouvoir anti- 
tryptique du sérum et le cancer. Mais la comparaison avec les ma- 
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lades atteints d’affections chirurgicales quelconques montre que cette 
relation n’a rien de spécifique. Cette comparaison conduirait méme 
a conclure que le cancer a moins d’influence sur l’augmentation 
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du pouvoir antitryptique que les affections chirurgicales banales. 
La courbe construite de laméme facon que pour le pouvoir hémo- 
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lytique corrobore cette conclusion. Laissant de cété Virrégularité 
générale de la courbe, nous constatons que pour les cancéreux le 
sommet de la courbe correspond précisément a l'index 5 considéré 
comme normal. 
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Au contraire pour les malades non cancéreux, le sommet de la 
courbe correspond 4 l’index 7. 

Ainsi nos faits n’autorisent nullement & dire qu'il y a une rela- 
tion spécifique entre le cancer et l’augmentation du pouvoir antitryp- 
tique. Ils conduisent au contraire 4 conclure que le cancer est 
parmi les affections qui agissent le moins sur l’augmentation du 
pouvoir antitryptique. 
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Si nous nous placons au point de vue du diagnostic pour chaque 
cas pris en particulier, ce qui est frappant, c’est que la courbe des 
cancéreux se prolonge plus loin sur la ligne des abscisses. Cependant 
la différence est moins considérable que pour l’index hémolytique. 

Chez un cancéreux l’index antitryptique s’est élevé a 19. 
(V. courbe VI.) Chez les non-cancéreux il n’a pas dépassé 17. Les 
chiffres trés élevés ponrraient done avoir une certaine valeur pour 
le diagnostic. Mais il faut faire remarquer que l’index 19 a été fourni 
par un malade atteint de cancer de l’estomac généralisé. L’énorme 
élévation de l’index antitryptique semble donc en rapport bien plus 
avec l'état de cachexie qu’avec le cancer. En d’autres termes, il n’a 
rien de spécifique, et, dans ce cas, il n’avait aucun intérét pour le 
diagnostic. 


II]. — INDEX ANTITRYPTIQUE ET INDEX HEMOLYTIQUE ASSOCIES 


Nous nous sommes demande si le pouvoir hémolytique et le 
pouvoir antitryptique marchaient de pair. L’un de nous avait pensé 
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et exposé dans une legon clinique que si chacun des deux index 
n’avait pas d’importance au point de vue du diagnostic, |’ élévation 
simultanée des deux avait peut-étre une certaine valeur. 

Si l’on superpose les deux courbes de l’index antitryptique et 
de l'index hémolytique comme nous l’avons fait dans la figure ci- 
dessous, on a l’impression, en faisant abstraction des irrégularités 
qui sont évidemment dues a l’insuffisance du nombre des cas, ona 
Vimpression que la concordance des deux groupes est assez étroite, 
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ce qui conduirait & penser qu'il y a une certaine relation entre 
Vindex hémolytique et l’index antitryptique. 

Mais il faut se défier de cette impression. En réalité les chiffres 
qui par cette superposition se trouvent tomber dans les mémes 
colonnes n’appartiennent pas en général aux mémes malades. 

Si l'on construit la courbe en prenant pour chaque cas la somme 
des deux nombres qui représentent l'index antitryptique, on arrive 
a des résultats un peu différents. 

Le nombre 5 représentant la normale pour |’un et l’autre index, 
la normale de cette nouvelle courbe devrait correspondre a 10. 

Or vous voyez que le sommet de la courbe correspond a 13. Nous 
ne croyons pas que l’on puisse attacher grande importance a ce 
déplacement du sommet. (V. courbe IX.) 

Dans cette courbe construite avec les deux index associés, nous 
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constatons comme dans les autres que la courbe des cancéreux est 
plus longue que celle des malades non-cancéreux, mais son allonge- 
ment est un peu plus considérable. 
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Index hémolytique et index antitryptique chez les cancéreux. 


Pour les non-cancéreux, le nombre le plus élevé est de 25, 
tandis que pour les cancéreux il est de 36. 


Course 


Non cancer IH ---------- 
MA 


Index hémolytique et index antitryptique chez les non-cancéreux. 


Au-dessus de 19, nous ne trouvons qu’un cas parmi les malades 
non cancéreux, tandis que nous en trouvons 5 cas parmi les can- 
céreux. Malheureusement ces 5 cas étaient trés avancés : un épi- 
thélioma de la joue récidivé aprés deux opérations (obs. 1); une 
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tumeur du cou également récidivée et devenue inopérable (obs. 11) ; 
deux néoplasmes de l’estomac dont l'un trés étendu (obs. 18 et 20); 
une tumeur inopérable du mésentére (obs. 42). 
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Intensité des index hémolytique et antitryptique associés. 


IV. — RELATION DES INDEX HEMOLYTIQUE ET ANTITRYPTIQUE AVEC 
LE SIEGE DES CANCERS 


Nous nous sommes demandé si le siege et la nature des cancers 
avaient une influence sur les index hémolytique et antitryptique. 

Les 60 cas de cancer étudiés au point de vue de l’index hémo- 
lytique peuvent étre divisés de la maniére suivante : 

Cancer des organes digestifs, 38 cas; 

Cancer des organes génitaux, 19 cas; 

Cancer des autres régions, 5 cas. 

L’augmentation de l’index hémolytique n’est pas la méme dans 
ces trois groupes. 28 p. 100 des malades atteints de cancer du tube 
digestif avaient l’index hémolytique au-dessus de la normale: 
68 p. 100 étaient dans le méme cas parmi les malades atteints de 
cancer des organes génitaux. 

Pour l’index antitryptique la répartition est la suivante : 

Sur 42 malades alteints de cancer des organes digestifs, 34 avaient 
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l’index antitryptique au-dessus de la normale: soit 80,8 p. 100. 

Sur 23 malades atteints de cancers génitaux, 10 seulement, soit 
43,5 p. 100 avaient l’index antitryptique au-dessus de la normale. 

Les cancers des autres organes ne sont pas assez nombreux pour 
permettre un pourcentage. 

De cette comparaison ressortent plusieurs points : 

1° Il n’y a pas de relation directe entre l’index hémolytique et 
l’index antitryptique. 

2° L’augmentation de l’index hémolytique est plus fréquente chez 
les: malades atteints de cancer des organes génitaux. 

3° L’augmentation de l'index antitryptique est plus fréquente 
chez les malades atteints de cancer du tube digestif. 

4° D’autre part, si l’on envisage séparément la fréquence et le 
degré de l’élévation de l’index antitryptique, on voit que c’est dans 
les cancers du tube digestif que l’augmentation est la plus fréquente 
et aussi qu'elle atteint son plus haut degré. 


* 
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Des faits que nous venons d’exposer nous croyons pouvoir tirer 
les conclusions suivantes : 

-Il n’y a pas de relations spécifiques diverses entre le cancer et 
les pouvoirs hémolytique et antitryptique du sérum. 

Les grandes augmentations de l'un et l'autre de ces deux pouvoirs 
s’observent surtout dans les cas de cancers avancés. Encore ne sont- 
elles pas constantes, car l’augmentation était absente ou faible chez 
quelques-uns de nos malades porteurs de cancers avancés. 

Au point de vue du diagnostic nous conclurons : 

1° L’absence d’élévation du pouvoir hémolytique ou du pouvoir 
antitryptique ou les deux réunis ne permet pas de rejeter le dia- 
gnostic de cancer; 

2° Les grosses élévations du pouvoir hémolytique ou du pouvoir 
antitryptique et surtout des deux réunis (index hémolytique dépas- 
sant 12; index antitryptique dépassant 17; les deux index addition- 
nés dépassant 20) ont une réelle importance pour le diagnostic du 
cancer, mais elles ne se produisent que dans des cas avancés, ce 
qui réduit singuliérement leur valeur pratique. 
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TABLEAU 
des observations des cas de cancer étudiés au point de vue 
des index hémolytique et antitryptique. 


NOM. DIAGNOSTIC. REMARQUES. 

3 

FL . .|74| Epithélioma de la joue. | 0 | 11) 15] 26 

2) L. H.. . . .| 65) Néo de la lévre infér. | 0 | 3) 10) 13] Opéré 2 fois. Reéci- 
divé. Etat général 
assez bon. 

3] PLN... . .| 48] Cancroide lévre inf. 5) 3] 8 Etat général 
n. 
i] P... Jean.. .| 70] Néo base de la langue.| 0 | » | 8} » 
5) E... EBugéne.| 45] Néo langue. Récidive. | P| 9] 13) Opéré 3 fois. Sorti en 
bon état. 

6) FL E.. . . .| 63] Néo de la parotide. 4) 5] 6 

1| L... Frédéric .| 58} Néo voile du palais. 0| 5) 9) 44) Opéré. Pas d’amai- 
gcissement. Temp, 
normale. Sorti en 
bon état. 

8} D... Jeanne .| 55) Néo de la langue. 

9| G... Eugéne.| 45) Epithélioma du maxill. 

infér. O}»] 3] » 

10] M. L.. . . .| 55) Tumeur de la parotide. | 0| 3) 5) 8) Tumeur adhérente. 
Opérat. partielle. 
Radium et inject. 
de quinine. 

41) F... André. .| 28) Tumeur du cou. P| 415] 7| 22 

42] V..... . . .| » | Néo du pharynx. O|»| 8)» 

43) R... Jean . .| 54) Néo de l’'esophage. 0 | 8| 12] Gastrostomie. Amai- 

grissement consi- 
dérable. 

D. E.. . . .| 62) Néo de l'esophage. P| 6) 10) Pas opéré. Malade 
depuis longtemps. 
Peut encore ava- 
ler. 

45) E. A... . 57) Néo de l'@esophage. =| 0| 3) 10) 13) Gastrostomie. Ca- 
chexie. Sorti 2 j. 
aprés l’opération a 
sa demande. 

16] M. P.. . . .| 68} Néo de l’cesophage. 

17} G. P.. . . .| 43] Néo de lestomac. P|» | 8] » | Ecchin. = 0. 

18) L. B .| 37| Néo de l’estomac géné- | 0 | 16] 19) 35 

ralisé. ; 
19} M. Cl. . . .| 41) Néo de l’estomac (rég. | 0} 3) 12] 15] Gastro-entérostomie. 
pylorique). Amaigriss. consi- 
dérable. 

20) L... Léon . .| 47} Néo de l’estomac. P | 13] 11] 24] Gastro-entérostomie. 
Tre normale. Vo- 
missement. Etat 
général médiocre. 


TOME Vil, — 1944. 20 
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43 
44 


DIAGNOSTIC. 


NOM. = 

A. Paul. . .| 54 
B... Thomas.| 74 
M. Martin. .| 62 
G.D.. -| 66 
Vick. 48 
M'e R » 
G. M.. -| 28 
ee. 16 
G. Michel. .|6 
E. H -157 
R.A -1 67 
Cc. L 
B. Ch. -1 35 
VOM. -156 
L. A. . -158 
D... Jean . .1 50 
V... Louis. 37 
C. Ch. | 32 
D. A. -1 50 
L. E. . 52 


Néo de lestomac. 


Néo de lestomac. 


Cancer de l’estomac. 


Néo de l’estomac. 


» 
Néo de l'estomac. 


Cancer du pylore. 


Néo du pylore 
Néo du pylore. 
Néo du pylore. 


Sténose pylorique. 
Sténose pylorique. 
Néo du pylore. 


Néo de lintestin. 
» 
Tumeur du colon. 
Néo du reétum. 
» 


Néo du rectum. . 


Tumeur inopérable du 


mésenteére. 


Néo du foie. 
Cancer du rein. 


Zz 

0; 5 
2 
4 
6 
» 3 
4 
0} 10 
0; 41 
0| 4 
0) 10 
0! 6 
0| 7 
5 
01 5 
» 4 
4 
0} » 
» 2 
0| 4 
0110 
0] » 
» 


~ 
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REMARQUES. 


Paleur et amaigris- 
sement cousidéra- 
ble. Pylorectomie. 

Gastro-entérostomie. 
Tre normale. Ca- 
chexie. Mort le 
3° jour de l’opér. 

Meyer négatif. Amai- 
grissement; ascite. 
Pas opéré. 

Gastro-entérostomie. 
Mort. Autopsie : 
cancer genéralisé. 
(Cachexie.) 


Meyer positif. Etat 
général bon. 

Gastro-entérostomie. 
A peu maigri. 

Gastro-entérustomie. 
A maigri Leau- 
coup. Mort. 


Gastrectomie. A mai- 
gri de 40 livres. 
Cachexie. Sorti 
amélioré. 


Gastro-entérostomie, 
Etat génér.cachee- 
tique trés net. Tr 
normale. Gidéme. 


Meyer positif. 


Début depuis 7 mois. 
Amaigriss. faible. 
Anus iliaque. Pas 
de fiévre. 

Ktat génér. assez 
bon. normale. 
Pas opéré. 


Cachexie. Globules 
bl. 16,200. 
Ecchin. = néant. 
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iW 22 
14 23 71; 9 
24 » 9 
25 14 
iq 26 
i we 17 
| 
29 | 9 
; 30 14] 15 
32 | 12) 18 
33 14) 18 
: 
35 4) 9 
36 10) 15) 
37 | 13] 14 
38 10} » 
39 5} » 
= » 9| 
= 
4] » 
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Zz 

= NOM. DIAGNOSTIC. S|=|<|S| REMARQUES. 

2 

< 

45) D. M.. 56] Cancer du rein droit. 0} 5) 41) 46) Adénopathie lom- 
baire généralisée. 

46| H. L.. 57| Cancer utérin. Ol »] 4b» 

VeM.. .| 38} Néo utérin. 5)» 

48] V.M.. -| 61] Néo utérin. 6» 

49] G. M.. .| 49] Epithélioma utérin. O| 6) 5) 44 

32 » 0} 9} 4143 

54] D. A. -| 35) Cancer utérin généra- 

lisé. 6) 43 

46| Néo (sarcome) de l’uté- 

rus. 0} 6) 6) 12 

53] R. M.. .| 38] Néo utérin étendu. 

54] B. A... . .| 49] Epithélioma utérin. 0} 5} 12 

55) K. L. 50) Epithélioma du col. 0} 5) 6) 14 

6] Lid. .| 45] Néo du sein. 0| 9} 7| 16) Récidivé. Etat gén. 
bon. Opération. 
Sortie guérie. 

57] D. G. . -| 34) Néo du sein (mammite 

chr.) 5] 5] 10] Etat gén. bon. Abla- 
tion du sein. Sortie 
guérie. 

Be. 50} Néo du sein. 0} 6] 7| 413) Inopérable.Etat gén. 
mauvalis. 

59| B. M.. . . 54] Neéo du sein. O} 9 4) 13 

60] F. Euph 50] Néo du sein.’ O} 6) 44 

61| P. Ang. 39] Néo du sein. 0} 9} 8}47| Etat général bon. 
normale. Suites 
opérat. normales. 

51) Néo du sein. 0} 6) 7) 413) Récidivé. Etat gén. 
assez bon. 

48] Néo du sein. 0| 3) 5] 8} Etat général parfait. 
Opérée. Pas d’al- 
bumine. 

64| F. BI. . -| 51] Néo du sein. O} 4) 9/413 

65} Me P.. .| 54) Néo du sein. 5h» 

66| J. A. . .| 63} Néo du sein. 0} 7) 5)42 

en . 73| Sarcome du sein. O} 3) 42145 

68| H. L. . 47| Néo du sein. 10) 4144 

69| P. A. . 43| Tumeur de la clavicule 

ostéo-sarcome. 0 | 3] 10] 13] Cachexie. Opérée. 

70} R.P.. . . Tumeur du poignet. Oo} 5) 

R.M. L. . .| 40] Tumeur du pied. 4) 9/43 

72| Ve D. .| 74] Néo du nez et de la 

main. »| 5) 5) 410 

73] A. Et. . .| 40] Occlusion intestinale. | 0 | 10] 15] 25 

14) B. L. . -| 19] Tumeur de l’abdomen. | 0 | 7| 15] 22) Ecchin. =néant. N’a 
pas été opérée. 
normale. 


i 

i 

F | | 
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Cas non cancéreux. 
7. 
| |g 
mis 
< 
1 » » | Abeés chr. periamygd. | 0 | 2 | 14] 16 
2 » » | Adénite ing. bilat. P| 4) 744 
3 » » | Adénite inguinale. 0 | » » 
4 » » | Adénite axillaire. 8)» 
5 » » | Lymphangite de la 
jambe droite, » |» | » 
6) R.A .| 44) Lymphangite. 3} 7)410) Tempér. au-dessus 
; de 38° au moment 
de la prise de sang 
et les jours avant. 
7 » » | Phlegmon de la main, | » | » | 12] » 
8 » » | Septicémie (grippe). » 
9 » » | Pleurésie. 7] 5) 12 
10 » » Appendicite. » » 5] » q 
» » | Appendicite. 0 | 4} 10) 14 
42 » » | Appendicite. » | 8] 17/25 
43 » | Abeés appendiculaire. | 0 | 2 | 14) 16 
» » | Salpingite. 0| 7) 61413 
15 » » | Salpingite. » |» | AO) » 
16 » » | Salpingite. »| 31 61 9 
» » | Salpingite. 4] 8) 42 
18] » » | Salpingite double. ») 4] 10/44 
49] Me R. J. 46] Pyosalpinx et fibrome. | » | 5 | 12) 47] Opérée (hystérecto- 
mie) au-dessus 
de 39°. 
20 » » | Salpingite double. 4) 
21 » » | Fibrome et salpingite. | » | 2 | 40) 12 
22) Me M. D. 30} Abcés froid. 7] 
23} B.H.. . . .| 42| Péritonite bacillaire. | » | 5 | 12] 17| sans ascite. Opérée. 
Amaigrissem. trés 
considérable. 
24) L. E. » | Bacillose ilio-cecale. | 0 | 7} 10/17 
25| G. M » | Bacillose de la jambe. | 0 | 7] 8) 15 
H. E » | Sacro-coxalgie. 019) 7116 
» | Lymphadeénie. . 1] 5) 6 
Me C. E .| 35] Calculs biliaires. 9] 6145 
29] Me H. A » | Coliques hépatiques et 
pancréatite. 1) 7 8 
30] B. M. . .| 49] Coliques hépatiques. | 0 | 6 | 13) 19 
31 » » | Foie. Ictére. 4] 
32 » » | Foie (pas d’ictére). 0 | 2] 10) 12 
33] Me P. M. . .| » | Foie spécifique. 7] 744 
34 » » | Ictére grave. O}»] 6» 
35] Me M.. . . .| 53} Kyste hydatique. 4s» 
36 » » _ — du foie. 0 » 5} » 
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Z 
Nom. DIAGNOSTIC. REMARQUES. 
Z. < 
37 » |» | Kyste hydatique du 
foie. 9» 
38 » | » | Uleére de l'estomac. Oo} 4 Tu 
39 » » 0 » 9 » 
40 » » 0 6} 7) 413 
» » | Goitre ancien. »} 3} 51-8 
42 » » | Hernie ombilicale, 0} 44) 6)47 
33}  — 0} 5) 5) 410] Réaction de Meyer 
+ HCl litre — 
absent. Acité — 0,7. 
44 » » | Perfor. du voile du pa- 
lais et tumeur spécif. 
du coude. Pj ii} 8) 19 
45 » » Mal. de Little. 0 3 8) 41 
46 » » | Division du palais. 3) 7) 410 
47] R.L. . . . » | Epilepsie. 7) 8) 45 
48) M.D. . . . .| 28] Hypertension cérébr. | 0| 5} 9 
49) M. P.. . . .| » | Emphyséme. 0} 6) 7) 43 
50 » » | Ganglions cervicaux. | 0| 4| 6| 10 
54 » » | Atrésie du vagin. 3] SI. 8 
52 » » | Fibrome de lutérus. » | 2) 410) 12 
53] B. Alex. . .| 30} Rétréciss. de l'a@so- 
phage. »| 2) 4) 6 
54) B. Ch. . . | »| Rétréciss. du rectum. | P| 8} 9] 17 


Discussion. 


M. WEINBERG. — Je dois faire remarquer que lorsque M. Delbet 
parle de l'index hémolytique, il faut entendre, « index hétérolytique 
anti-mouton ». Le sérum des malades de M. Delbet a été étudié seul 
lement avec les globules de mouton. 

Le fait que nous devons sartout retenir, c’est que dans 1/3 des 
cas environ de M. Delbet, l’index hétérolytique était au-dessus de la 
normale. Ce pourcentage est vraiment considérable, surtout si l’on 
pense que plusieurs auteurs ont soutenu que l’élévation de l’index 


hétérolytique du sérum est constante dans les affections cancé- 
reuses. 


re 
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Quant a la valeur de l’index antitryptique pour le diagnostic du 
cancer, il est bien entendu qu’il ne faut pas se contenter de l’inter- 
prétation que parait imposer l'étude des malades du service de 
M. Delbet. En englobant ces résultats dans une statistique d’en- 
semble de tous les cas publiés, on ne peut pas nier une certaine 
valeur a l’élévation de l’index antitryptique, lorsqu’elle est constatée 
chez un malade chez qui l’on soupgonne une maladie cancéreuse. 
Ce qui est important, c’est de savoir les précautions qu’on doit 
prendre pour interpréter exactement les résultats obtenus. C'est 
ainsi que l'étude de la formule leucocytaire permettra souvent 
d’attribuer l’index antitryptique élevé une suppuration. Remar- 
quons, en passant, qu’on trouve trés rarement, dans les cancers 
non suppurés, un index de 13, 15, 17 et 19, chiffres communs pour 
une suppuration profonde et fermée, comme par exemple dans les 
cas de kyste hydatique suppuré, kyste suppuré du rein, etc. 

Une récente observation que je dois a M. Leuret, chirurgien de 
Vhopital Saint-Joseph, montre qu'il est quelquefois trés important 
d’étudier par la réaction de Wassermann les sérums de malades a 
index antitryptique élevé. Il s’agit d’un sujet chez qui on soupcon- 
nait une tumeur kystique du foie. La réaction de léchinococcose 
était négative, l’index antitryptique étail trés élevé (14) et permet- 
tait de penser a l’existence d’une suppuration. Le chirurgien, se 
rappelant un cas analogue avec des phénoménes de rétention 
biliaire, et qui étail dd 4 la syphilis du foie, a institué le traitement 
spécifique et le maladea guéri trés rapidement. II s’agit donc cer- 
tainement dans ce cas d'une ou de plusieurs gommes comprimant 
les voies biliaires. 


M. PrerRE DeLBeT. — Au point de vue de la technique, je n’ai 
rien 4 ajouter a ce qu’a dil mon ami Weinberg, puisque c’est lui qui 
a fait toutes les réactions qui ont servi de base 4 notre étude. 

Dans cette étude, il n’a pas été question d’historique : je n’ai pas 
cherché 4a faire la bibliographie des nombreux travaux qui ont été 
publiés depuis Brieger, je n’ai pas cité un seul nom, je n’ai fait 
état que des faits observés dans mon service. Je me suis comporté 
comme si j’ignorais complétement la question et j’ai cherché ce que 
l'on pouvait tirer des cas que j'ai suivis. 

Permettez-moi de dire de suite un mot au sujet du role de la 
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cachexie. Weinberg a déclaré que la cachexie n’avait rien a faire 
avec le pouvoir antitryptique du sérum. Dans le texte que je vous ai 
lu, il est dit que l'augmentation du pouvoir antitryptique s'est ren- 
contrée surtout chez les cancéreux cachectiques. De la une contra- 
diction d’autant plus singuliére que la communication est faite aussi 
bien au nom de Weinberg qu’au mien. 

La contradiction n’est qu’apparente. 

Nous avons observé les plus grosses élévations des index chez 
des cancéreux trés avancés. Voila le fait; il est indiscutable. 

Reste linterprétation. La rédaction que je vous ai lue est mal 
faite, si vous avez pu en conclure que j’établirais une relation de 
cause a effet entre la cachexie et l’augmentation des index. Cela 
nest pas, ne pouvait pas étre dans ma pensée, car nous avons 
observé, des cancéreux trés avancés, chez qui les index étaient nor- 
maux ou méme au-dessous de la normale. 


M. Jotrrain. — J'ai eu l'occasion, au cours de ces derniéres 
années, de rechercher, dans un grand nombre de cas, le pouvoir 
antitryptique des sérums. Ces travaux ont été poursuivis dans le 
laboratoire de M. le F. Widal l’hépital Cochin, d’abord avec 
M. Poggenpohl, puis avec M. R. Bénard, au cours d’une étude sur 
les diverses propriétés physico-chimiques des sérums. 

Dans l'ensemble, les résultats que nous avons, obtenus sont con- 
formes & ceux que vient de rapporter le P™ Delbet. Dans les cancers 
que nous avons observés le pouvoir antitryptique était généralement 
notablement augmenté, si bien que les réactions positives 4 ce 
point de vue, atteignaient pour le cancer une proportion de 80 a 85 
p. 100. 

J’ajoute que nous avons souvent trouvé le pouvoir antitryptique 
augmenté dans d’autres affections que le cancer, en particulier au 
cours des pneumonies et des broncho-pneumonies. Je ne puis done 
croire 4 la spécificité de cette réaction et, comme M. Delbet, je 
pense qu’on ne saurait voir dans cette recherche une méthode de 
séro-diagnostic, capable de rendre de grands services en matiére 
de cancer. 

Cependant l'étude du pouvoir antitryptique du sérum des can- 
céreux présente un intérét considérable au point de vue de la bio- 
logie et de la pathologie générale. 
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Il ne m’a pas semblé que l’augmentation du pouvoir antitryptique 
soit en rapport avec I’état de cachexie des sujets examinés. C’est en 
effet parfois chez des cancéreux arrivés a la derniére période que 
lon trouve des pouvoirs antitryptiques normaux ou diminués, ce 
qui est contraire a la régle. D’autre part, chez des tuberculeux ca- 
chectiques, j’ai trouvé le plus souvent des chiffres plus bas que nor- 
malement. Je crois d’ailleurs que cette opinion que la réaction 
antitryptique est une réaction de cachexie, soutenue par les pre- 
miers auteurs qui se sont occupés de la question, comme Brieger et 
Trebing, n’est pas admise par tous. En particulier Poggenpohl et, 
plus récemment Stevenin, la condamnent. 

Toutes les suppurations, on le sait, sont capables d’augmenter 
le pouvoir antitryptique. Je ne crois pas cependant que cette aug- 
mentation soit toujours liée a la présence dans le sang de nom 
breux leucocytes ou d'un processus de leucolyse. C’est ainsi que 
dans les leucémies je ne l’ai pas trouvé sensiblement augmenté, je 
n’ai pas remarqué non plus qu'il y ait parallélisme entre la leuco- 
cytose sanguine et le pouvoir antitryptique. 

J’ai eu impression, mais c’est la un fait qui demanderait a étre 
appuyé sur un grand nombre d’observations, que le pouvoir anti- 
tryptique était plus fortement diminué dans les cancers du tube 
digestif. 

La question de technique employée n’est pas indifférente. J’ai 
d’abord, avec Poggenpohl, suivi la méthode classique de Marcus dans 
laquelle on mesure le pouvoir antitryptique 4 la profondeur du go- 
det produit sur le sérum de beeuf coagulé par le dépét de gouttes 
d'un mélange de sérum du malade et de trypsine de Kahlbaum. Cette 
méthode a seulement comme inconvénient que leau de condensa- 
tion, difficile 4 éviter 4 la surface des plaques de Petri, peut étre une 
cause derreur, et qu'il est quelquefois difficile d’apprécier exacte- 
ment le début de la digestion de lalbumine. 

Depuis cette époque j ai suivi la méthode beaucoup plus précise 
indiquée par mon collégue et ami Stevenin, qui a fait récemment 
une thése remarquable sur le pouvoir antitryplique des sérums. La 
technique de Stevenin est simple. Il suffit en effet d’ajouter dans des 
tubes & hémolyse, 4 3 cm. cubes de lait stérilisé des quantités pro- 
gressivement croissantes de sérum dilué et d’une trypsine préala- 
blement dosée. Les modifications que présente le lait au cours de la 
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digestion sont facilement appréciables, c’est tout d’abord un léger 
changement de consistance, le lait devient moins liquide puis se 
coagule en fins grumeaux qui forment un caillot. On peut retourner 
alors le tube sans en renverser le contenu. Le début de l’action de 
la trypsine est ainsi trés facile a saisir. 

Sans vouloir entrer dans la discussion de la nature méme du 
pouvoir antitryptique du sérum, il nous semble qu’on peut voir, dans 
tous ces phénoménes, des réactions analogues a celles des anti- 
genes vis-a-vis des anticorps. Lorsqu’on inocule a un animal de la 
trypsine, le pouvoir antitryptique de son sérum augmente. Tout se 
passe donc comme s'il s’agissait de la formation d’un anticorps 
dans un organisme dans lequel on a introduit un antigéne. 

Nous savons aujourd’hui, que ce sont la des réactions de col- 
loides 4 colloides, dues le plus souvent a de simples modifications 
physico-chimiques des humeurs. 

Ce qui fait intérét de ces faits c’est que le sérum des cancéreux 
a certainement une composition particuliére dont nous arriverons 
a trouver les particularités comme nous l’avons déja pu faire pour 
les sérums syphilitiques ou lépreux. Il serait trés intéressant, je 
crois, de rechercher en méme temps le pouvoir antitryptique du 
sérum cancéreux et la réaction d’Abderhalden. J’ai eu l’occasion 
de vérifier dans quelques cas, encore trop peu nombreux pour 
apporter une conclusion, que ces deux réactions pouvaient coinci- 
der. Le méme sérum cancéreux possédait un pouvoir antitryptique 
-augmenté et contenait des ferments agissant sur des albumines 
placentaires et sur des albumines. provenant de tumeur can- 
céreuse. 

Ce qu’on peut dire d'une maniére générale, croyons-nous, c’est 
que chaque fois qwil se développe dans un organisme vivant une 
néo-production physiologique, comme pendant la grossesse, ou pa- 
thologique comme une tumeur maligne, les humeurs acquiérent 
des propriétés spéciales vis-a-vis des substances constituantes de 
ces néo-productions. 


M. Pierre Devser.—Joltrain nousa dit que chez certains malades 
fébricitants, l’index antitryptique est trés élevé. Weinberg nous a 
cité un cas de kyste hydatique suppuré ow il atteignait un haut 
degré. L’élévation de l’index antitryptique chez les fébricitants, chez 
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les malades qui suppurent, est chose connue; mais les malades qui 
m’ont servi de point de comparaison n’étaient pas dans ce cas. 
C’étaient des sujets atteints d’affections chroniques. 

Au point de vue du diagnostic, les malades qui ont de grosses 
élévations de température, n’ont pas grand intérét. On ne pense 
guére au cancer chez les malades dont la température est trés 
élevée. C’est pour cela que, me placant surtout au point de vue du 
diagnostic, j'ai pris pour terme de comparaison des chroniques. 

A ce point de vue, Weinberg nous a rapporté un cas du plus haut 
intérét, celui d’un malade porteur d’une gomme intra-hépatique ot 
qui présentait un index antitryptique trés élevé. Je vous rappelle 
que nous avons observé un index hémolytique élevé chez un malade 
alteint d’accidents syphilitiques tertiaires. Ceci est trés important, 
car nous avons souvent a faire le diagnostic entre des lésions syphi- 
litiques et le cancer. 

J’entends mon ami Weinberg dire qu’il y a la réaction de Was- 
sermann. Non, la réaction de Wassermann n’est dans ces cas 
d’aucun secours, car qu’est-ce donc qui empéche un syphilitique 
de devenir cancéreux? Ne savons-nous pas au contraire, que la 
syphilis a un role prédisposant considérable pour certains cancers? 

Ce qui ressort de ces faits, c’est que dans les cas ot l’on hésite 
entre une lésion syphililique et un cancer, |’étude du pouvoir hémo- 
lytique ou antitryptique du sérum n’est pas d'un grand secours. 

Joltrain,en terminant, a envisagé une question, trés intéressante, 
la comparaison de la réaction d’Abderhalden et du pouvoir antitryp- 
tique. C’est une question que j’ai déja envisagée a la Société d’obsté- 
trique, de gynécologie et de pédiatrie. Il ne s’agissait plus la de 
cancer, mais de grossesse. Le sérum des femmes enceintes qui 
donne la réaction d’Abderhalden, la réaction placentolytique, pré- 
sente généralement un pouvoir antitryptique élevé. Ilya sans doute 
une relation entre les deux phénomeénes. On peut méme se demander 
si ce n’est pas par suite de l’augmentation du pouvoir anti- 
tryptique que le ferment protéolytique devient spécifique pour le 
placenta. 

On me dit encore que la cachexie est sans relations avec le pou- 
voir antitryptique. J’y souscris volontiers, d’autant plus que je ne 
sais pas ce que c'est que la cachexie. Le plus simple est de laisser le 
mot de cété. Je dirai donc que c’est chez les cancéreux avancés que 
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nous avons observé les plus grosses élévations de |’index anti- 
tryptique, mais que chez des cancéreux également avancés nous 
avons trouvé parfois un index bas. 


M. Wertnperc. — Je ne suis nullement étonné que M. Joltrain 
ait trouvé lindex antitryptique élevé ailleurs que dans le cancer, 
comme dans la pneumonie et la broncho-pneumonie par exemple. 
Ce fait a déja été établi définitivement par un grand nombre d’au- 
teurs et augmentation du pouvoir antitryptique du sérum a été 
d’abord trouvée trés élevée justement dans la pneumonie. 

Qu’il s’agisse du cancer ou d’une lésion d'une autre nature sié- 
geant sur un point du tube digestif, l’index antitryptique sera sur- 
tout élevé lorsque la lésion est au-dessous de |’ampoule de Vater. 
Dans ces conditions, la trypsine se résorbe au niveau des lésions 
intestinales qui constituent autant de bouches d’absorption. Cette 


résorption de trypsine est suivie d’une élaboration par l’organisme ~ 


d’une certaine quantité d’anti-corps anlitryptiques qui viennent 
augmenter celle dont la formation est due a la tumeur. 

Je crois qu’il ne doit y avoir aucun rapport entre |’antitrypsine 
et les ferments spécifiques qu'on peut mettre en évidence par la 
réaction d’Abderhalden, pas plus qu’il n’existe de relation entre |’é- 
lévation de l’index antitryptique et celle de l'index hémolytique. On 
trouvera des détails précis sur cette question dans un article (Pro- 
priétés antiprotéolytiques du sérum humain) que j’ai écrit pour le 
Il* tome du 7'raité du sang. ll me suffira de dire que le méme sérum 
peut donner un index hémolytique excessivement élevé (21-24) et 
un index antitryptique bien au-dessous de la normale, et vice-versa. 

Quant a la technique a suivre dans la détermination de l’index 
antitryptique, mon expérience déja bien longue me permet d’affir- 
mer que la méthode de Gross-Fuld est celle qui, appliquée conve- 
nablement, donne, en clinique, les meilleurs résultats. 


La séance est levée a6 h. 1/2. 


Le Secrétuire : 
A. HERRENSCHMIDT. 
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